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Von den verschiedenen Verbindungsarten, die in ilirer Geeamtiieit 
das Edch der organisciieu Chemie bilden, dürfte gegenwärtig die 
Klasse der vegetabilischen Basen , die man als ÄlkaMde bezeichnet, 
die Chemiker am meisten beschäftigen und interessieren. Diese Ver- 
bindungen verdanken den besonderen chemischen und physiologischen 
Eigenschaften, mit denen sie begabt sind, dab sie seit ibrer Entdeckung 
der Gegenstand zahlreicher mehliger Arbeiten geworden sind. Lange Jahre 
waren indessen alle Versuche vergeblich in die Kenntnis des innuen Baues 
ihres Molekfils einzudringen und es wollte nicht gelingen einen Zusammen- 
hang dieser interesBanten Körper mit besser bekannten zu finden. Während 
eine Menge von Verbindungen von eI>enBO kompliziertem Bau mit vollem 
Eriblg studiert und auch durch die verschiedensten synthetischen Prozesse 
wieder aufgeltant wurden, schienen die Älkaloi'de allein den angestrengten 
Bemühungen der Chemiker zu spotten. Erst sdt ungefähr 15 Jahren begann 
sich der Schleier, der bis daiiin die Frage nach der chemischen Konslitation 
der Alkaloide einhüllte, zu lüften. Die Entdeckung und das Studium der 
Fyridinbasen und der Chinolinbasen _im Steinkohlen teer , deren direkten 
Zusammenhang mit den vegetabilischen Basen man bald erkannte, trugen 
gewaltig dazu bei, den UntersuchungeB eine nene Änr^jung und eine 
sichere Grundlage zu geben. Eine Anzahl ausgezeichneter Chemiker 
widmete sich ausschlielslich diesem Studium und betrieb es so eürig, dais 
die Eesultate üirer Untersuchungen heute gestatten sich eine Vorstellung 
, von der Konstitution der meisten wichtigen Alkalmde zu machen. Diese . 
Arbeiten wurden besonders durch die Synthese zweier Atkalmde angeregt. 
Im Verlaufe einer Beihe von hervorragenden Untersuchungen über das 
Conün, das wirksame Prinzip des Schierlings, gelang es Ladenburg 
dieee Base von den Elementen aus aufzubauen. Dieee Entdeckung übte 
auf diesen Teil der organischen Chemie eine ebens<^roJse Umwälzung aus, 
wie sie die WShler'sche Hamstoffeyntheee seinerzeit auf das Gesamtgebiet 
der Chemie zur Folge hatte. Fernerhin bewies Jahns die vollständige 

Piclet, AlkiloYdB. 1 
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Ideotätät dee TrigoneUiuB, eines Alkalolda, das er 1685 in den Samen Ton 
TrigMella foenum grateum entdeckt, mit dem Methylbetain der Nikotin- 
Bänie, das synthetisch von HantZBch dargeetellt war. 

Wenn auch die ünt^rsnchungen über die anderen Tegetabiliecben 
Basen noch nicht von einem so glänzenden EMolg gekrönt sind, so haben 
sie doch die Wissenschaft mit einet bedeutenden Menge schätzenswerter 
Tbatsacben nnd Beobachtungen bereichert, die in den zahlreichen der 
Chemie gewidmeten Zeitachriften aufgezeichnet stehen. 

Wir haben auf den folgenden Blättern Tetsucht, diese Veröffentlichungen 
kritisch zuEBinniengefafst wiederzugeben und suf die Schlüsse zu deuten, 
weicite man heute betreffe der chemischen Konstitution der Alkaloi'de 
ziehen kann. Wir wissen wohl, dals diese Schlüsse nicht immer definitive 
sein können , dafs neue Entdeckungen einen Teil derselben wieder 
umatolsen werden; nichtsdestoweniger schien es uns, dalii eine kursorische 
Behandlung des gegenwärtigen Standes einer Frage, welche auf der Tages- 
ordnung der omanischen Chemie steht, von einigem Interesse und Nutzen 
sein könne. 

Die Qeschichte der Alkaloi'de beginnt mit unserem Jahrhundert; 
Derosne in Paris gewann im Jahre 1803 aus dem Opium ^ne krjstalli- 
sierte Substanz, welche er Opittmsah, nannte und die ein Gemisch von 
Morphin nnd NtU'kotin gewesen sein niuls. Die basischen Eigenscbaiten 
dieser Substanz schrieb er einer Verunreinigung von dem bei ihrer Dar- 
stellung angewandten Alkali zu. 

Im folgenden Jahre hatte S^uin ebenfalls das Morphin in Händen, 
ohne indes der dabei beobachteten alkalischen Reaktion weitere Aufmerk- 
samkeit zu schenken. 

Das Verdienst, die erste vegetabilische Base entdeckt zu haben, 
gebührt Sertflner, einem deutschen Apotheker, der unabhängig von den 
französischen Forschem im Jahre 1806 veröffentlichte, dals er aus dem 
Opium dne Bänre, die Mekonsäure, und einen krfstallisierten Körper 
basischer Natur erhalten habe, der sidi mit Säuren zu Salzen verdnige 
und sich im Opinm wahrscheinlich an Mekoneäure gebunden vorSnde. 

Die Entdeckung SertOmers blieb unbeachtet. Man glaubte damals, 
dafe die Pflanzen nur Säuren oder Körper neutraler Reaktion erzeugen 
k&nnten. Es bedurfte öner zweiten Vereffentlichung, um auf diesen 
neuen Gegenstand die Aufioerksamkeit der Chemiker zu lenken. Diese 
Abhandlang erschien 1817 unter dem Titel: „üb^ doi Morphium, eine 
neue aahfähige Grundlage und die Mekf>niiä*tre ab Bauptbeetandiheile dea 
Opiums". 

In dieser neueren Arbeit charakterisiert Sertürner das Morphium end- 
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gülüg als ein TegetabilisdieB Alkali und briogt Bdne Natur z 
AmmODiiÜEs in Beziehung. 

Dieee exakten Resultate erregten Au&ehen. Man dachte, dab andere 
Pflanzen, deren bemerkenswerte physiologiacbe Eigenschaften bekannt 
waren, dem Morphinm analoge Substanzen enthalten könnten. Nun be- 
gannen die Untersuchungen und von 1817—1836 waren die wichtigsten 
Älkaloide aufgefunden. 

Die Zeitenfolge ihrer Entdeckung ist folgende: 



I Pelletier 



1817 NarkotJn, 


von Eobiquet. 


1818 Veratrin, 


glfflchzdtig von Meifsner und 




Caventou. . 


„ Strychnin, 


Pelletier & Caventou. 


1819 Brucin, 


„ 


.. Piperin. 


Oereted. 


„ Delphinin, 


Brandes. 


1820 Cinchonin, 


Pelletier & Caventou. 


„ (;binin. 


„ 


„ Solanm, 


DMfoeses. 


18S4 Chelidonin, 


Godefroy. 


1826 Corrdalin, 


Wackenroder. 


„ Berberin, 


Chevftllier & PeUetan. 


1827 Coniin, 


Giesecke. 


1828 Nikotin, 


Posselt &. Keimann. 


1829 Allein, 


Pelletier & Corriol. 


„ Banguinarin, 


Dana. 


1832 Codein, 


Eobiquet. 


„ Narcein, 


Pelletier. 




Henry & Delondre. 


„ Atropin, 


Mein. Gdger & Hesse. 


„ HyoBcyamin, 


Geiger & Hesaa 



„ Aconitin, „ 

„ Colchicin, „ 

1835 Pseudomorphin, Pelletier & lliiboumäT. 
„ Thebain, 

Die Zusammensetzung dieser Verbindungen wurde durch zahlrdche 
Analysen festgeeteUt, von denen wir die meisten Liebig, Gerhardt, 
B^nault und Laurent verdanken. 

Seit 1835 wuchs die Zahl der Älkaloide jahrlich; beute überschreitet 

sie die Hundert. Neue ünteiaucbungen vergiSlsen) diese Zahl fortwährend. 

Die komplizierten Formeln der zuerst entdeckten Älkaloide waren 

wenig ermutigend zu theoretischen Betrachtungen über diese Körper, auch 

1" 
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lielseD die verBchiedenartJgea Beaktäonen Dicht das Einheitlidie dieser 
gtolsen Erlasse organischer Verbindungen vermaten. 

Berzeliue erklärte ihre alkalischen Eigenschaften aus der Annahme, 
dafe sie ÄmmoDiak an eine indifferente Gruppe, an einen Kohlenwaeeer- 
stolf oder ein OTganiscbes Oxyd gebunden enthielten. 

Andere nahmen an , dais ein Teil des Stickstoffs darin mit Sauerstoff 
verbunden sd, oder dal^ er sich in einer dem Cjan analogen Form vor- 
fände. Liebig betrachtete sie als Ammoniak, in welchem eines der 
Wasserstoflatome durch ein organisches Radikal ersetzt sei. 

Die schönen Arbeiten von Wurtz und von Hofinann (1848), die zur 
Entdeckung einer grofsen Zahl künstlicher organischer Basen fOhrten, 
warfen auch gleichzeitig ToUes Licht auf die allgemeine Konstitution der 
Alkaloide. Man erkannte, daTs diese natürlichen Basen, ebenso wie die 
kQnstlicheu, teilweise oder ganz substituierte Amnioniake sind. Man 
wandte auf sie die Reaktionen an, durch welche Hofinann die 4 Klassen 
der oi^aniachen Ammoniake zu unterscheiden gelehrt hatte und fand bald, 
daie fast alle Alkaloide tertiäre Amine sind. 

Seitdem haben sich die Untersuchungen über die Alkaloide gewaltig 
■vermehrt, und zur Feststellung folgender drei Punkte geführt: 

1. Die Basen, welche man in denselben Pflanzen findet, besitzen im 
allgemeinen nicht nur eine analoge empirische Formel, sondern auch eine 
sehr ähnliche chemische Konstitution. Es ist vielfach gelungen, ver- 
schiedene Alkaloide, die sich zusammen in ein und derselben Pflanze vor 
fanden, in einander flberzuflöhren. So wurde das Eannalin in Harmin 
umgewandelt, das Morphin in Codän, das Narkotin in Hjdrocotamin, 
das Hyoecyamin in Atropin, das Morphin in Pseudomorplun etc. 

Ändere Alkalmde, wie die aus dem Opium, dem Schierling, der 
Belladonna, aus den China- und Strychnosarten , gaben durch einfache 
Reaktionen dieselben Zersetzungsprodukte, so daJs man zwischen ihnen 
eine sehr groise chemische Verwandtschaft annehmen mufs. 

2. Das MolekQl einer giobm Zahl von Alkaloiden läfst sich durch 
geeignete Reaktionen in zwei ihrer Natnr nach ganz verschiedene Atom- 
gruppen spalten ; die eme dieser Gruppen ist stets eine Base und schliefet 
den gesamten StickstoiT des Altaloids ein ; die andere ist im allgememen 
eine Säure, manchmal auch eine neutrale Verbindung oder eine Zucker- 
art Auf diese Weise lassen weh die meisten sauerstoffhaltigen Alialojde 
zerlegen; Das Piperin, Cocain, Solanin, Achillein, Erythrophlein, Aconitin, 
Veratrin, Atropin, Hyoscyamin, Narkotin;, Hydrastin, 

Fast stets hat man die Konstitution des «neu dieser b«den Zer- 
setznngsprodukte erkannt, desjenigen mit den sauren Egenschaften. 
Oft bat man dasselbe mit einer schon bekannten Säure identifizieren 
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fiziei^i köDoen, in äst allen anderen Fällen konnte man die £onetitutions- 
formel aoB seinen Reaktionen ableiten. 

Dasselbe ist nicht der Fall mit dem anderen baräschen ZersetKungs- 
prodnkte. In einigen FSllen sind gute Beaoltate gewonnen (Piperin, 
Atropin , Cocain , Papaverin , Narkotiu , Hydrastdn) , zahlreiche andere 
Arbeiten haben mdeBNen noch nicht zu einem befnedigenden Abschliuse 
geführt. 

3. Die Alkalo'ide etellen vom chemixchen Standpunkt aua eine scharf 
begrenzte Körperklaase dar, indem sie sich alle von einer und deisetben 
Base, dem Pyridin, ableiten. 

Anderson hatte 1846 aus dem Produkt der trockenen Destillation der 
Knochen (Dippel'sches TierQI) eine gewisse Zahl einheitlicher Basen ge- 
wonnen, nnd wohl erkannt, dais diese eine homologe Beihe bilden, deren 
erstes Glied ein Körper von der Formel C(HjN ist, dem er den Namen 
Pyridin beilegte. 

Einige Jahre vorher hatte Runge im Steinkohlenteer eine andere 
basische Verbindung , das Ckmolin, entdeckt. Die Beziehung dieeet 
Bubstanz zu den Fyridinbasen Anderson's wnrde bald erkannt; das Chinolin 
steht zum Pyridin in derselben Beziehung wie das Naphtalin zum 
BenzoL 

1885 wurde von Hoogewerff & van Dorp ebenfalle im Steinkohlen- 
teer eine dem Chinolin isomere Verbindung gefunden, das läockinolin, 
das sich in ganz ähnlicher Beziehung wie das Chinolin zum Pyridin verhält. 
Nun führten die weiteren Untersuchungen über die Alkaloide zu dem 
merkwürdigen Resultat , dais sich diese vegetabilischen Basen , ihiM 
chemischen Konstitution nach, den Basen aus dem Dippel'schen Ol 
und dem Steinkohlenteer; dem Pyridin, dem Chinolin und laochinolin 
direkt anschlössen. 

So erhielt Gerhardt (1842) durch Erhitzen des Strycbnins, Cinchonins 
und Chinins mit Ätzkali das Chinolin. Später bemerkten andere Beobachter, 
daJs dieselbe Base bei der analogen Behandlung des Morphins, Berherina 
und Brucins entsteht. 

Andererseits fanden Huber 1864, Willm & Caventou 1873, Weidel 
18T4, Gerichten, Bernheimer, Goldschmidt, Freund erst in neuerer Zeit 
durch Oxydation von Nikotin, Ciuchonin, Chinin, Berberin, Spsrtoin, 
Papaverin, Narkotin oder den Derivaten dieser Alkaloide, Säuren, welche 
beim Erhitzen mit Kalk, oder schon durch den Eioflufs der Wärme allein, 
Pyridin lieferten. 

Ebenso wurde das Piperidin, ein Zersetzungsprodukt des Piperins, 
als ein reduziertes Pyridin erkannt Das Nikodn, Coniin, Brucin, 
Btrychnin, Morphin, verschiedene Chinabasen, das Bromtarkonin und 
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andere Narkotinabbömmlinge, femer Veratrin lieferten b«in QlOhen mit 
Zinbataub oder Natronkalk PTiidin und s&ne homologea Basen. Endlich 
hat man das Tro[ndin, &n Atropinderivat, durch Brom^wirkung in «u 
Dibromderivat des Pyridins umgewandelt. 

Uan gelangt« so znr Featetellung der intereaBanten Thataache, dab 
die wichtigsten Älkalolde und gerade die am eingehendsten untersuchten, 
alle als letztes Zersetzungsprodukt Pjridin liefern und daher als Derivate 
dieser letzteren Base betrachtet werden müssen, mit demselben Anspruch 
wie die aromatischen Verbindungen als Benzolderivate angesehen 
werden. 

Eine gewisse Zahl von vegetabilischen Basen sind indessen keine 
Pyridinderivat« : 

Das Betain, Muscarin, Cholin, Sinapin besitzen eine Konstitution, 
die keinen Bezug zum Pyridin hat. Das Thän und Theobromin rechnen 
ebenfalls dazu; ihre heute vollkommen bekannte Konstitution läfst sie zu 
den Harnsäurederivaten zählen. 

SchUefslich giebt es noch dne grofse Zahl vegetabilischer Basen, von 
denen man noch nicht weifs, ob sie in die Klasse der Pyridinderivate 
geboren oder nicht. 

Es ist demnach ungenau zu sagen , dal's alle basischen Substanzen, 
welche das Pflanzenreich hervorbringt, Pyridinabkömmlinge sind. Es 
wäre vielmehr nach ^nem Vorschlage von Königs^) sehr angebracht, mehr 
als man es bis jetzt gethan hat, die beiden Bezeichnungen vegetabäisehe 
Basen und ÄOcaloiiU auseinander zu halten und die letst«re ausscbliels- 
lich für die grosse Klasse von Verbindungen zu gebrauchen, die als Aus- 
gangspunkt das Pyridin hat. 'Es ist dann aber auch nötig, aus dieser 
Gruppe mehrere Verbindungen zu streichen, welche man bisher als 
Alkaloide angesehen, z. B. das Thein, das Sinapin etc. und darin nur 
provisorisch die ganze Reihe der noch wenig bekannten vegetabilischen 
Basen aufzunehmen, deren Konstitutionserschliefsung noch der Losung 

Während so das Studium der vegetabilischen Basen mit Eifer be- 
triel)en wurde und die soeben mit^teilten Resultate zeitigte, gingen 
andere Untersuchungen von den im Stein kohlenteer und im Dippel'schen 
Öl enlhallenen Fyridinbasen aus. Eine Menge neuer Derivate wurde 
isoliert, ihre Konstitution, ihre Einteilung in homologe Reihen, ihre 
Isomecieen Verhältnisse wurden nach und nach aufgeklärt; zahlreiche Syn- 
thesen dienten zu ihrer Darstellung. So bildete sich allmählich, neben 
den Körpern der Fettreihe und der aromatischen Reihe eine dritte 

>) KBnigB, Studien Hhei' die All.-altnde, Seile 31. 

2^ ü.q,t,zeaovGoOglc 
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gro&e Familie oi^&Discher Verbindiugen , charokteriiiert duich dai Vor- 
handenseiD de« Pyridinriiigte. 

Von diesen BTUthetiscb erhaltenen Körpern fanden eich eine grolse 
Zahl identisch mit gewiieen Zereetzungsprodukten der TegetabilischHi 
Alkalmde. Andere zdgten, teils in ihren Eigenschaften, UnU in den 
Beaktionen auflkllende Ähnlichkeit mit den aus den Pflanzen gewtmnenen 
Basen. 

£b ist also gegenwärtig nicht mehr möglich, diese beiden Eöqwr- 
klassen zu trennen und man vereinigt sie daher am besten unt«r dem 
g^neinschafUichen Namen der AlkaJoide. 

Die grofse Familie der Alkaloide umfaist also alle PyridinderiTal«. 
Es mag wohl heute noch gestattet sein si^ in zwei Gruppen zu teilen, in 
die naiiirlichen Alkaloide, welche Aas Pflanzenreich fertig gebildet liefert 
und in die künatlieken Alkaloide, welche vom Chemiker synthetisch dar- 
gestellt n'erden. Aber diese Unterscheidung ist eine künstliche und muls 
bestimmt fallen. 8chon hat man zwei natürliche Alkaloide synthetiHch 
erhalten, andere werden ee in kurzer Frist werden und bald wird es dank 
den jeden Tag zahlreicher werdenden Untersuchungen über die Alkalmde 
gelingen, jedem den Platz anzuwdsen, den es im System der Pyridin- 
abkömmlinge eiozanehmen hat. 

Diese Studie ist in zwei Teile geteilt. 

Der erste ist einem Überblick über die Pyridinderivate gewidmet, 
welche wir mangels eines besseren Namens, die „künstlichen Alkaloide" 
nennen wollen. Die Thatsachen, welche man über die Konstitution der 
natürlichen Alkaloide besitzt, berohen auf der Kenntnis der chemischen 
Struktur der kQnstlichen Verbindungen. Es schioi uns daher notwendig 
zuerst deren struktur zu besprechen. Wir werden indessen bei diesem 
erat«n Tdl unseren Hauptgegen stand , welcher der Erforschung der vege- 
tabilischen Alkaloide gilt, nicht aus dem Auge verlieren und werden nur 
von denjenigen der künstlichen Derivate sprechen, welche, sei es durch 
ihre Herkunft, durch ihre Konstitution oder irgend einen anderen Grund 
in einer bestimmten Beziehung zu den natürlichen Basen stehen. 

In dem zweiten Teil haben wir versucht, die verschiedenen experi- 
mentellen Resultate , welche die TJnterauchungen Aber die chemische Kon- 
stitation der natürlichen Alkaloide geliefert haben, zusammenzufassen und 
die Hypothesen zu besprechen , welche man aus diesen Besultateu 
ziehen kann. 

) Dieses Kapitel macht in keiner Weise darauf Anspruch, eine voll- 
ständige Monographie der vegetabilischen Alkaloide zu sän; wir haben 
alles bei Seite gelassen, was die physiologischen Eigenschaften, die Reak- 
tionen und das AuEBnden der Alkaloide betriflPt, ebenso die Beschreibung 
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ihrer physikalischen Eigeiuchttften und ihrer Salze. Wir betrachten sie 
nur vom mn ehemieehen StAndpunkt und werden uns dabei allein auf 
die Thateachen beschräuken, die ihier EonetitutionBfrage wegen Interesse 
darbieten könuen. 

Auiser dieeen Alkaloiden haben wir die hauptsächlichsten anderen 
oi^anischen Substanzen (Säuren, Qlycoside etc.)i welche sie in den Pflanzen 
begleiten, erwähnt und über die Ergebnisse berichtet, die man Aber die 
Konstitution ihres Moleküls besitzt. Denn es ist in der That zweifellos, 
data die oi^aniscben Substanzen, denen man in derselben Pflanze be- 
gegnet, in chemischer Beziehung oft sehr nahe stehen und dals ihre Ver- 
gleichung wertvolle Aufschlüsse übet ihre Konstitution liefern kann. 
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Erster Teil. 

Die künstlichen Alkaloide, 



I. Pyridin. 

Das Pyridin wurde 1846 von Anderson ') im Vippel' sehen Ol \vS- 
gef[ui^en,.ir9 » von ^er ganzen Beifae aeioer Homologen '^gTeitet ist 
^Xmaer ctieHec Entetehungeweise bei der trocknen D^tiJIaljon der Knochen 
hat man «e auch im ä^tänkohIeii^«er (WilUamB*)} n^ägei^en, fömer in 
den ammoniataliachen. Gy wSaaem (Oet*)), im Amylalkohol dea Haadela etc. 

Es bildet sich, Jib^so wie seine Homologen, beim Erhitzen oder 
durch Einwirkung der Alkalien anf mehrere natürlich vorkommende Alka- 
loide (Nikotin, Morphin , .Cinchonin , Brucin, SpaMcln. etc.) auch durch 
Oxydation des Piperidins^ermittelst SchwefeUäure bd 300* oder Nitro- 
benzols bei 260°; endlich durch Eriützen der Ealkealze verBchiedener 
Pyridincarbonsänren , welche sich bei der Oxydation dea Chinolins und 
einer grolsen Anzahl natürlicher wie künstlicher Alkaloide bilden 
(s. 8. 28). 

Daa Pyridin ist eine farblose Flüssigkeit, ein wenig leichter als Wasser, 
in dem es sich in allen Verbältnisaen löst. Der Siedepunkt li^ bd 116°. 
öeine8''uniSi^e^en Geruchs wegen findet es jetzt zur Denatnriemng 
des Spiritus Verwendung. Die Zusammensetzung des Pyridins entspricht 
der Formel OjHjN. 

Da es sich mit Bäuren zu Salzeii verbindet und mit Halc^enalkylen 
quatemäre Ammoniumbasen bildet, so charakterisiert es sich dadurch a^ 
terti&re Base. Es ist sehr beetändigj Chromsäure, Salpetersäure ^ifen 
ee nicht an; Schwefelsäure v'erwimäelt es erst bd 300° in Pyridinsulfo- 

*) AnderBOB, A. SO, 86 
») Wiliism«, J. 1854, ■ 
•) Ost, i. pc. 28, 271. 
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10 Di« kUnBÜichen Alkalolde. 

üuie. JodwaBsentobiure eerlegt «t b« bober Tempermtar in Ammoniak 
und normale« Fmtan (Hofmann *)). 

C,H,N + lOH = NH, + C,H„. 

Oonatttution dM Pyridtm. — Die grolse ßeitAndigkeit de« Pyridine, 
ebenso wie gewisse Analo^eoi eeiner Derivate mit den tuomatitchen Ver- 
bindongen haben Körner und »pSter auch Dewar*) v^raDlalst, ilmi eäne 
dem Benzol analoge Konstitution zu erteilen und in Honem Molekfil eine 
geechloosene Kette ansonehmen, die aus 5 Kohlenstofiatomen nnd eioem 
Stickitoffatom besteht. Nach dieser Annahme Oinls das Pyridin als Benzol 
angesehen werden, in dem mne der sechs CH Oruppoi dnrch ein Stick- 
etofTatom eisetst ist: 





Benzol. Pyridin. 



Die Hypothese einer geschlossenen Kette im Pyridinmolekfl) wurde 
zuerst durch die Synthese des Chinolins, dann durch die des Pyridins 
selber und einer grofsen Zahl seiner Derivate bestätigt. Sie ist jetzt 
allgemein angenommen und erklart alle Reaktionen in duicbans befrie- 
digender Wäse. 

Das Pyridin ist «ne ungesättigte Verbindung und im stände, wie 
das Benzol, Additionsprodukte mit 6 Atomen eines einwertigen Elements 
zu bilden. £^ muls daher das Stickstoffatom, wie jedes der KoblensKifl!'- 
atflme, die an der Ringbildung beteiligt sind, ane freie Affinität besitzen 
nnd diese 6 Affinitäten müssen , wenn sie nicht von anderen Atomen ge- 
sättigt sind, sich gegenseitig binden. — Genau so wie beim Benzol. 

Bekanntlich kommen von den zahlreich vorgeschlagenen Forqpeln znr 
Konstitutionserklärnng dieses KoblenwasserstofTeB heute nur 3 in Betracht. 
Diesen 3 Benzolformeln en^prechen 3 analoge Pyridinformeln, und es ist 
schwer, nach dem^ gegenwärtigen Stande unserer Kenntnisse, unter diesen 
eine Auswahl zu treffen. 
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Ee liegt nicht in unserer Abaicht über diese 3 Pyridinfonneln zu diaku- 
tjeren, fflr und gegen welche sich manches sagen läfst. Nur wollen wir 
kurz ervShneD , daÜB mehrere Synthesen des Pyridona , des Äcridins und 
des Pyridins seibat, eu Gtuiet«n transrersaler Bindungen sprechen. Nenne 
Untersuchungen neigen wieder mehr zur Annahme der Eetnlä'Bcben 
Formel hin. 

Wie dem auch sei, wk weiden das Pfridinmolekül durch die dne 
oder andere der folgenden schematiachen Figuroi bezeichnen, welche yitM 
die Existenz einer dem Benzolring analogen Atom Verkettung annriunen, 
sich jedoch nicht über die Art und Weise aussprechen , in der die sechs 
freien Atomvalenzen sich gegenseitig binden : 




Pyridinsyntbesen. — Die Pyridinsynthesen teilt i 
zwd Gruppen dn: 
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12 Die kHnitlichen AlkaloMe. 

I. Sjntheee durch ScfalielBeii eineT ofieoen Kohlenstoffkette. 

1) Im Jahn 1868 von Gbapmaim und Smith') durch EinwirkuDg 
von Fhosphorsäureanhydrid auf Isoamyloitrat. 
CsH„NO, ^ CsHbN -t-3 H,0. 
ä) 1877 voll Ramsay *) beim Durchleiten eines Oemischea von Ace- 
tylen und GyanwaBserstofisäure durch da ro^lühendee Bohr. 
Diese Syntheee iat analog der de« Benzola von Berthelot. 
2C»Hj + CNH^CsH,N, 

3) 1879 von Königs") durch Destillation von Aethylallylwnin Aber 
etaik erhitzt« Blräglätte. 

CsHiiN + 3 = Cs HjN + 3 H, 0. 

4) 1884 von Mtmari*) durch Erhitzen eines QemiBches von Am- 
moniak und AlkoboldSmpfen. 

n. Synthese durch Umlagerung geschlossener Kohlenstoffketten. 

1) 1879 von Königs') durch Erhitzen des Fiperidins mit conc. 
Schwefelsäure auf 300", 

C6H,.N + 30 = C,H(N + 3 HjO. 

2) 1886 von Dennstedt und Zimmermann*) durch Einwirkung von 
Methylenjodid und Natrium (in Methylalkohol gelöst) in mole- 
kularen Verhältnissen auf Pyrrol bei 200*: 
0,HaN-i-CHJ,-|-2NaOCB, = C5H„N-J-2NaI-|-2CH,OH. 

Man kennt anfeerdem noch eine Anzdd indirekter Synthesen des 
Pyridins, welche teils bei den betrefieaden Derivaten dieser Base, tdls in 
einem besonderen Kapitel abgehandelt werden aollen. 

Alle oben l>esprechenen Synthesen geben indessen eine selir schwache 
Ausheute an Pyridin und bl^bt die Entdeckung eine» vorteilhaften Dar- 
stellungsverfahrens noch der 'Zukunl^ vorbehalten. 

Ad dltions Produkte des Pyridins. — Das Pyridin ist im Stande zwä 
Arten von Additionspiodukten zu bilden. 

1) Seine Natur ab tertiäre Base gestattet ilmi, sich mit einem Mole- 
kül eines Chlor-, Brom- oder Jodalkyls zu vereinigen, um Verbindungen 
vom Typus des Ammoniums zu bilden: 

') ChBpmtuiii and Smith, A. Sttppl. 6, 3S9. 

>) Buntay, B. 10, 737. 

') Kenigs, B. 12, 3314. 

•) Mouftri, J. 1884, 931. 

°) KÖuigB, S. 12, 2311. 

•] Donnitadt Qnd ZimmennanD, B. 18, 3316. 
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Diese Vei-bmdtingen erleiden beim Erhitzen auf 300* eine Atomum- 
lagerung;, welche analog iet der von Hofinann heä den alkylierten Ani- 
linen beobachteten. Das mit dem Stickstoff verbundene Altykadikal 
nimmt die Stelle eines der WaBseratoflSitome im Fyridinring ein, wodurch 
das Alkylderivat eines Pyridin homologen entsteht. 

Das Jodmethylat des Pyridins, 

auf 300 " erhitzt, setzt sich in die Jodwaeser^totTverbindung eines Methyl- 
pyridius um, -rr 

CH,C,H, N<j^ 

Vermittelst dieser interessanten Reaktion hat ihr Entdecker Laden- 
burg mehrere Pyridinhomologe dargestellt 

3) Eine zweite Klasse von Additionsptodukten bildet sich durch 
Sättigung der freien Aißnitäten im Fyridinring selber. So kann eich das 
Pyridin nach Art der ungesättigten Kohlen wasseistoffe mit einem oder 
mehreren Molekülen Chlor, Brom oder Wasserstoff verbinden. Die 
Halogenderivate sind im allgemeinen wenig beständig und noch nicht 
eingehend genug untersucht, viel interessanter sind die Wasserstoff- 
additionsprodukte. Die Grundsubstanz aller dieser Derivate enthält 
6 Wasserstoffatonie mehr wie das Pyridin und heiist Piperidm: 



H,C-^ 



Es entsteht, wie wir wdter unten sehen werden , bd der Vereräfung 
des Piperins, dnes natürlichen Alkaloids. 

Alle dea Pyridinring einschliefBenden Basen sind iShig sich dufch 
Wasserstoffaddition in Piperidinabkömmlinge zu verwandeln. Eine aus- 
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14 I>>e kUnBtlichen Alkalo'ide. 

gezeichnete Methode zu dieaet Umeetzuiig ist die Behandlung der be- 
ireffenden Base 'in alkoholischer Lösung mit Natrium. 

SubttHiftionsprodukte des Pyridin». — Jedes der fOnf Wasaeratoffatome 
deeFjridins kann durch an einwertiges Atom oder einen einwertigen Atom- 
komplex ersetzt werden. Die dadurch entatehenden Verbindungen sind die 
Subetdtutionsprodukte des Pyridins. Ihr Studium bat eine schöne Bestätigung 
der Kömerachen Hypothese ergeben und die Annahme mes dem Bensol- 
ring ^nalogen,' Pyrjdinringes gefördert. Das Experiment hat e« »oll- 
'^kotnmen bestätigt, daä bei den Fyridinderivaten , wie bei denen des 
Benzola eine Stellungsisomerie existiert. Um die im, Py^dinring ver- 
schiedenen Stallungen zu bezdcb(ien,'^ec[ienLt man sich, s£ätt'9er bei den 
aiomaÜBchen Verbindungen getSraü^ten Voreylbeu miko, meia und para, 
der ersten Buchstaben des griechischen Alphabets in folgender Weise: 




Veraucb uod Hieorie haben festgestellt, dais beim Pyridin sich drä 
isomere Monosnbatitutionsprodukte («, ß und y) ergeben und im Falle 
der Identität der Btibstituierenden Gruppen; 

6 Disubstituierte Derivate (nß, ny, aß\ aa, ßy, ßß). 

6 Trisubstituierte Derivate (nßy, nß^ , nßa, ayß', aya, ßyff). 

3 Tetrasubstituiert« Derivate [«ßyß, «yffa, «ßß'«') 
und ein einziges pentasubstituiertes Derivat. 

Man kennt eine gewisse Zahl SubsCitutionsprodukte, die sich vom 
Pyridin durch Ersatz ränes oder mehrerer Wasaeretofiatome durch Halo- 
gene oder durch die Atomgruppen OH und SO.H'^bleiten (Nitro- oder 
Amtdoderivate bat man bis jetzt noch nicht erhalten können.) Von diesen 
Körpern werden wir nur die folgenden drei erwähnen, welche filr una als 
Zersetzungsprodukte natürlicher Alkaloide besonderes Interesse haben. 

1. Ein Brvmpyridin , welches sich durch die Einwirkung des Broms 
auf die AcetylverbinduDg des Piperidins bildet (Hofmann')). Ciamidan & 
Dennstedt') haben es synthetisch durch Erhitzen von Pyrrol mit Natrium- 
alkoholat und Bromoform erhalten: 
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CH^CH 

I > NH + CHBtj - 

CH = CH ÖH = CH— N 

+ 21>raBr + 2H,0. 

£b ist ÖDc basische Flflsdgkeit, welche bei 178° sied«t Das Brom- 
atom nimmt nafarecheinlich' bei ihm die StelliiDg ^ ein (Weidel & 
BUu')) (Ciamician & Silber»)). 

2. Ein LHbrompyridin entsteht durch Einwirkung von Salzsäure bei 
210 • auf das Dibroraapophylliu (Gerichten ')) , ferner durch die des Bromü 
bei 165° auf das bromwasserstofiaaure Tropidin (Ladenburg')) und auf 
das Piperidin (Schotten»)). 

Dasselbe Dibrompyrtdin bildet sich auch nach Hojmann*) , wenn man 
das salzBflure Pyridin bei 200° mit Brom erluut. 

Es krystallisiert in Prismen, die bei 110" sclunelzen und bei 232° 
destillieren. Neuere Untersuchungen von Pfeiffer') haben gezeigt, dais 
die beiden Bromatome darin mit den KohlenBtoffatomeu ß und ß^ ver- 
bunden sind. 

3. Ein Dibromoxypyridifi wird durch Behaudluiig des Piperidins mit 
Brom bei 200—220° in Gegenwart von Wasser (Hofmann»)) gebildet. 
Lieben & Haitinger^) erhielten es eben&lla durch Einwirkung tou Brom 
auf die Ammonchelidonsäure. Die Stellung der substituierenden Brom- 
atome in dem Molekül dieser Verbindung ist die ^,d'-SteHung. 

1) Weide! und Blau, U, 6, 651 : B. 1$. B. 633. 

') Ciamiciui und Silber, B. 20, 191. 

'} GencfaUn, A. 210, 101. 

') lAdenborg, A. 217, 148. 

»i Schotten, B, 16, 427; ]8, 61B. 

*) Hobuuin, B. 12, 988. 

') PTeUfer, B. 20, 1343. 

') Hofmsnn, B. 12, 98e. 

») Lieben und HaitiBger, M. *, 340; B. 16, 1862; B. 17, 1507; M. 6, 279. 
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Die linnatliclien Alkklolde. 



II. Homologe des Pyridins. 

Die Homologen dea Pyridins leiten sich von dieeem durch Ereate 
«iDes oder mehjerer Wasserstoff atome durch Alkylradikale der gesättigten 
Fettreihe ab. Uie Stellung dieser Seitenketten bestimmt man, wie in der 
aromatischen Reihe, durch Oaydation. In der That ist die Beatändigkdt 
des Pyridinringea so gro&j dftlfe bei der Oxydation der FyridinhomologeQ 
nur die Seiteuketten ffigegrifffeir und in Carbosjle verwandelt werden. 
Man erhält so, je nach der Anzahl der Sdtenketten, eine monocarbozylierte 
oder polycarboxylierte Säure dea Pyridins, ans deren Konstitution man 
im allgemeinen die Stellung der Seitenicetten in der ursprüngUchea Base 
ableiten kann. 

Die Pyridin homologen begleiten ihre Muttersubetanz im Dippel'schen 
Ol und im Stdnkohlenteer. Anderson ■] hat 1846 aus dem Destillations- 
ptodnkt der Knochen folgende Basen isoliert: 
Pyridin CsH^N 
Picolin C,H,N 

Lntidin C,H,N 
Collidin CsH^N 
Parvolin CeH.aN 
und noch andere höhere Homologe. 

Ihre laomerie mit dem Anilin und seinen Homologen ist beachtenswert. 
Die allgemeinen Bildungsweisen dieser Pyridinderivat« sind 1) dorch 
Erhitzen der Alkylhaloidadditionsprodnkl« (s. S. 13) z. B.: 
CjHeN,CH,I = C,H,CH,N,HI. 
2) Durch Erhitzen der bomolt^n Carbonaäureu, wodurch Kohlensäure 
abgeepalten wird, z. B.: 

CjH,CH,NCOOH = C„H.CH,N + CO,. 

A. Picoline (Methylpyridine), C,H,N. 

Anderson beschrieb das Picolin des Dippel'schen Öls als eine bei 

130— 140" siedende Flüssigkeit, die noch nicht bei —18° fest wnrde, 

«ich im Wasser in jedem Verhältnis löste und in aUen seinen Eigenschaften 

dem Pyridin sehr nahe kam. 

') ADdenon, A. 60, 66. 
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IL Hamologe dw Ppidins. 17 

Im Jahre 1879 zeigten W^el*) und später auch Ost'), dals das 
Picolin von Anderson kein euJiei^ii^es WK)ukl war, sondern ein Gemisch 
dreier isomerer Basen. Die Theorie verlangt auch in der That die 'Exietenz 
dreier Methylpyridine. 

Weidel isolierte diese drei Picoline und stellte ihre Konstitution ver- 
mittelst Oxydation durch ÜberfQlmuig in die drei Pyridin monocarbon- 
säuren fest (b. 8. 28). 

CH, 



a-Pieolin. ß-Pieolin. y-Fieolin. 

Siedep. 128—129°. Siedep 142". Siedep. Hi— 145°. 

Giebt bei der OsjdslioB Giebt bai der Oiydation Giebt bei der Oiydation 

PicolinsSnre. NikotinsaurD. IsoDikoHnsiure. 

Diese drd Verbindusgen sind auch synthetisch dargestellt. 

Das a-Pieolin ist von B5ttinger') erhalten durch Destillation des 
Ealksalzes der Uvitoninsäure, einer Ficotindicarbonaäure, und von Luige*} 
durch Erhitzen des Pyridinjodmethylats auf 300°. 

Das ß- Picolin wurde von Baeyer') durch Destillation des Acroloin- 
Axnmoniaks dargestellt: 

Cg Hb KO = C, H, N + H,0, 
femer auch durch Behandlung des TribromaUjls mit alkoholischem Am- 
moniak; von Zanoni*) und von Hesekiel'') durch Erhitzen eines Gemisches 
von Acetamid, Glycerin und PhoBphorsäureanhydrid ; von Storch") durch 
Einwirkung des Ammoniumsulfats oder -phosphats auf Glycerin; von 
Bach€r°) durch Erhitzen des Qlycerins mic Acetamid. Es bildet sich 
femer auch nach Stoehr'") bei der Destillation des Strychnins und Brudus 
mit Ealk und nach Ahrens") bei derselben Behandlung des Veratrins. 

1] Weidel, B. 12, 1990; U. 1, 16. 

») Ost, J. pr. 37, 886. 

») BSttiDger, B. 18, 2031; 11, 69. 

*) Lauge, B. IS, 3436. 

>) Baeyar, A. 155, 283. 

") Zanoni, B. 15, 528. 

») Hesekiel, B. 18, 3091. 

») Storch, B. 19, i466. 

>) BachSr, B. -^1, 393. 
»•) Stoehc, B. 20, 2787 
") Ähren», B. 23, 2700. 
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18 Die küniUichsn AlluJoJda. 

In neneBter Zeit «'hielten e« Ladenbnrg & Sieber') bei der Deetülation 
des Salzsäuren TrimethyleadiaminB. 

Das yPieolin ist von Hantzach *) erhalten durch Erhitzen der bd der 
Oxydation der Collidindicarbonsfiure entstehenden Säure mit Kali (s. S. 44)- 
Es bildet sich auch neben seinein n-Isomeren durch Ertiitzen des Pyiidin- 
m^yljodids, femer bei der Destillation des Sparteins mit Kalk (Ährens')) 
und acblielalich beim Erhitzen der Dichlor-p-Pyridincarbonsäure mit .Tod- 
wasaerstoffsäure und Phosphor auf 170— 180" (Behrmano & Hofmann*)). 

Die Reduktion der drei Picoüne vermittelst Natrium in alkoholiscber 
Lösung hat Ladenburg") ausgeführt: das «-Methylpiperidin siedet bei 
118—119", das ,*-Methylpiperidin bei 124—126" und das j-PipecoIin bei 
126^5-129 •. 

B. Lutldine, C,K,N. 

Die Theorie erfordert 9 Pyridinhomologe mit dieser Formel und zwar 
3 Aetkylpyridine und 6 Dimetkyipyridine. Man kennt bis jetzt die drei 
Äethylderivate und vier Dimethylpjridine. 

Eines dieser Isomeren, gewöhnlich ß-Lutidin genannt, wurde zuerst 
von Williams') 18&5 bei der Destillation des Cincbonins mit Aetzkali er- 
halten. Wischn^radsky '] und Oechsner") haben später die Williams'sche 
Beobachtung bestätigt Wddel & Hazura"), ebenso Skraup*'), haben 
gleichfalls die Bildung des /S-Lutidina bemerkt, als sie das syrupöse 
Reaktionsprodukt, das bei der Oxydation des Cincbonins mit Chrom- 
saure resultiert, mit Zinkstaub destillierten. 

Brucia mit Aetzkali destilliert, oder Nikotjn durch glühende Röhren 
geleitet, giebt ebenfalls ß-Lutidin. 

Das /J-Lutidin ist eine Flöasigkeit, die bei 166' siedet. Seine Kon- 
stitution wurde durch die Thatsache erschlossen, daJs es durch Oxydation 
in Nikotinsäure übergeht (S. 30). Es stellt demnach das ß-Aethyl- 
pyridin dar: 



■) Lsdenborg und Siebsr, B. 23, 2686, 2727. 

>) Haatzufa, &.. 21h, 61. 

s) Alirani, B. 21, 826. 

') Behrmann und Hofmsnn, B, 17, 2896. 

") Lsdenburg, B. 17, 388; 18, 47; 21, 2Sfi. 

*) WiJlittn», Ch. N. U, 307; J. 1855, &49 ; tSfti, 187. 

') Wischnegradskj, B. 12, 1607. 

0) Oechiner, C. i. Sl. 296; 92, 413; H, 87; 9b, S98; 96, 300, 137: 

98, 236. 
>) Weidel und Hunrs, M. 3. 7<J0; B. 16, 84. 
">) Skcaop, B. 7, BIT; B. 19, E. 760. 
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Ladenburg') erhielt durch Erhitzen des Additionsptodukte des Pyri- 
dins mit Jodaethyl auf 990' ein Gemincb zweier anderer Aethjlpyridioe: 



n-Aeiliylpi/ridin. y-Äethi/lpi/riäin. 

Siededeiinnkt 148,A°. Siedepnnkl 161 — 166°. 

Liefert daich Oxydation Liefert durch Oxydation 

Picolineäure. ■ leonikodiiNiare. 

Das i-Äethylpyridin entsteht au&erdem bei der Deatillation des 
Ecgonins (Stöhr"» und des Norhydrotropidins (einei Zersetzunpprodufcts 
des Tropins) mit Zinkataub | Ladenburg»)). 

Die vier gegenwärtig bekanoten Dimethylpyridine finden sich zu- 
sammen in der Fraktion des Dippel'schen Öls, welche Anderson n;iit 
dem Namen Lutidin bezeichnete und welche dann später zum TJriter- ' 
schied von der WüliamB'achen Base mit dem Namen a-Luiidin bezeichnet 
wurde. Auch im Steiukohlentfer kommen sie vor. Mit der Tr^'nung 
dieser vier Isomeren und der Bestimmung ihrer Konstitutjon besuuii^igten 
sich die Arbeiten von Weidel &. Herzig'), Weidel & Hazura'), Ladenbarg 
& Botb'), LuDg« & Rosenberg'), Schulze^)- Man kann ihnen mit ^cher- 
heit heut« die folgenden Formeln 'Beilegen : q^ 



au 'DiTnethylpyridm. ay-Dimethiytpyridm. 

Siedep. 112°. Siedep. 1S6° 

Darch Oxydstiont DipicolimSure. Durch Oxydation: LuüdinaEare. 

a. 3. 36. ■ B. S. 31. 

I) Ladenbui^, S, Iß, 1110, 1612, 2059: 18, 2361. 

■) Stöhr, B. 22, 1126. 

Ladenbnrg, B. 20, 161T. 

■) Wtiidel lind Hotaig, M. 1, 1. 

') Weidel und Hazura, M. 5, 656. 

') Ladenbui^ und Both, B. IS, 913, 1590. 

) Lunge und Kosenberg, B. 20, IST. 

■) Siihnlne, B. 20, 111. 2* 
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aßf-Dimetkyipyridin, ßß'-Dimethylpyridin 

8i»dep. 168—168". Siedap. 169—170". 

Durch Oiydation: Isocinchomeronsäuro. Dnrch OiydiÜom Dinikoö 
». S, 85. " -■ 

Bae iia'-Dimetkylpyridin ist synthetisch erhftlten wotden: 

1) Durch Destillaüon von Zinkitaob mit Ozylutidincarbonaäure, dem 
EinwirkuDgBprodukt von Ammoni&k auf Dehydracetaaure (Haitiiiger')). 

2) Durch Destillation der Kalkealze der Lutidindicarbonaäuren und 
LutidintricarboDBäuren, die bei der Oxydation der KondeneatioiiBprcMlukte 
dee Aceteasige^tere mit Ammoniak und Isobutylaldehyd oder Zimmt- 
aldehyd 'eutgtehen |a. S. 44) (Hantzach, Epstein^), Engelmann')). 

3) Durch Destillation über Zinkstaub der Lutidoudicarbonsäure , die 
durch Einwirkung von Ammoniak auf das Kondensationeprodukt von 
Sohlenoxycfalorid und Kupferaceteesigeeter entsteht [Conrad und 
Outhzdf)). 

Das ay-Dimethylpyridm wird erh&lten: 

1) Durch Deatillation der LutidintricarbouBäure mit Kalk, 

C6(CHj),N(C00Hj„ 
die durch Oxydation der Collidindicarbonaänre, Cj (CH,),N(COOH)„ ge- 
bildet wird (s. S. 44) (Hantzscb^)). 

2) Durch analoge Behandlung der Lutidinmonocarbonefiuie 

C„H,(0H,),NCO0H, 
die sich vom Aethylaether derselben CoUidindicarbonaäui« abldtet 
(Michael")). 

3) Dnrch Destiltation des Pseudolutidoetyrils mit Zinkstaub 
(Hantzach ')). 

4) Ale Nebenprodukt bei der Doretellung der Picoline durch Ein- 
wirkung voQ Jodmethyl auf Pyridjn bei hoher Temperatur (Lange^)). 

Sdchilone & Magnanimi*) geben an, durch Deetillation des Strychnins 



■) Hütinger, B. lt!i, 453, 

*i Epalsis, A. 281, 1; B. 18, 883, 1 

>) Ei«elinuin, A. 231, 87. 

') Connd nnd (lattuiBit, B. 19, 19; J 



•) Uicbael, B. 18, SOSO. 

1) HuitiBch, B. 17, 2903; 18, 1711. 

>) Unge, B. 18, 3436. 

^ ScicliiloDe n. Ma^animi, 0. 12, 444; B. 1«, 427. 
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II. Homologe des Pyridim. 21 

Über Zinkataub eine Pyridinbase erhalten zu haben, welche sie &1b ein 
Lutidin betirachbm. Der Siedepunkt liegt bei 173*. 

Das dritte Dimethylpyridin ist bis jetzt nur im Steinkohlenteer in 
der bei 150 — 170° siedenden Fraktion n&chgewieeen und als aß' charak- 
terisiert, da e« durch Oxydation in Isocinchomeronsäure Qbergefllhrt 
wird IBosenberg & Lunge^)). 

Das viaie Dimethylpyridin , das bei der Oxydation in DinikotioBäure 
fibergeht, (ßß') , wurde dnrch DeetJllation der LntJdincarboiisänre mit 
Kalk gebildet (Dürkopf & Göttach")). Die LutidincarbonsSure wird 
durch Oxydation des Parvolins von Waage erhalten. 

Die verschiedenen Lutidine sind der Beduktion unterAorten und 
haben folgende Homologe des Piperidins ergeben. 

a-Atthytpiperidin, Siedep. 142—145" {Ladenburg»)). 

ß-Aelkylpiperidin, Siedep. 155— 160" (WiBchn^adsky*), Oechsner')) 

y-Aelkylpiperidin, Siedep. 155 — 158" (Ladenburg»)). 

aa'-DimeilM/tpiperidin, Siedep. 127—130' (Ladenburg & Roth')). 

ay-Dimetkt/lpiperidin , Siedep. 140—142° {Ladenburg & Botfa")). 

C. Collldine, C,H„N. 

Die Zahl der theoretisch möglichen CollidJne (Propylpyiidj^e, Isopropyl- 
pyiidine, Methylaethylpyridine und Trimethylpyridine) TSeläuft sich auf 22. 

0^;enw&rtig kennt man vierzehn , deren KonstJtutJon jedoch erst 
teilweise in wünschenswerter Schärfe aufgeklärt ist 

1. a-hopropj/lpyridin 2. y-Iaopro]^lpyridm 

OH, CH. 

V 



le von Ladenburg erhalten") durch Erhitzen von Pyridin mit Isopro- 

') Bounberg und Lunge, B. 20, IST. 

*) DDrkapf und GSttich, B. 21t, 1113. 

>) Lidenbnrg, B. 17, 3S8; 18, 29B1. 

') WuchDBgiädaky, B. 13, 2401. 

») OechsoBT, C. r. 98, 1*38. 

") Udenbnrg, B. 17, 388; 18, 3961. 

') Lsdenbarg und Koth, B. 18, 47. 

") Lwleubarg und Botb, B. 18, 913. 

•) Lidonborg, B, 17, 773, 1131, IfiTSi 18, taST. 
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pyljodid auf 390". Die entere dieeer Basen siedet bd 158—159* und 
liefert durch Oxydation die FicoliiiHäure ; durch Reduktion vermittelst 
Natrium wird sie in a-hopropylpiperidin übe^eführt (Siedep. 160*). 

Das ^ -Isopropylpyridin siedet bei 177—178'. Durch Kaliumper- 
manganat wird es in Isonikotinsäure und durch Natrium in y-hopropyl- 
piperidin, Siedep. 169,5", übergeführt (Ladenburg')). 

Beim Erhitzen von Pyridin mit normalem Fropyljodid erhielt Laden- 
buig Collidine, die mit den vorhergehenden idenÜBcb sind, anstatt der 
normalen Fropylpyridine , deren Bildung man hätte erwartbn mfissen. 
Die bei dieser Beaktion notwendige hohe Temperatur bewirkte also dne 
Umlagerui^ des Propylradikals in die des Isopropyls und l£lst sich dem- 
nach die Synthese der normalen Fropylpyridine nicht nach der allgemeineD 
Ladenburgschen Methode ausfuhren- 

3. Conyrin. Hofinann') gab diesen Namen der Base, welche er 
durch Destillation des Salzsäuren Coniins mit Zinkstaub, oder des Coniins 
selber mit Zinkchlorid erhielt: 

C,H„N = C,H„N + 6H. 

Diese Base siedet bei 166—168". Sie ist das <i-Propyipyridin: 



Der Beweis dafSr: Durch Oxydation liefert sie Picolinsänre, sie ent- 
hält demnach nur eine Seitenkette und diese befindet sich in der o-Stel- 
lung. Da sie nicht mit dem Ladenburg'schen >i-Isopropylpyridin identisch 
ist, so kann sie nur das normale n-Propylpyridin vorstellen. 

Durch Beduktion dieses n-Fropylpyridins mit NaMum enteteht «n 
«-Fropylpiperidin (Siedepunkt 166-167"), das mit dem von Ladeaburg 
erhaltenen inaktiven Coniin aus n-AIlylpyridin identisch ist (s. Coniin). 

4. CehouTs und Etard") erhielten ein Coüidin (Siedep. 170°), indem 
sie Nikotindämpfe durch ein rotglühendes Bohr leiteten. 

Da die Oxydation dieser Base ihnen Nikotinsäure lieferte, so be- 
trachten sie dieselbe als ^-Propylpyridin: 



■) Ladsnburg, A. :247, 96. 

>) Hofmum, B. 17, 8t5. 

■) Cahonrs und EUrd, C. r. »2, 1079; 96, S 
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V 



Dieeelben Chemiker gelimgten durch Einwitkung von Jodwasseratoff- . 
säure auf Nikotin zu einem Teirahydrocollidin, welches zweifellos ein 
durch Beduktion erhaltenes Derivat der obigen Baee ist. 

5 und 6. Durch ichqielzeudee Kali entstehen aus dem Cinchonin zwei 
isomere Collidine (WilliamH ^)) , Oechsner^)), die unter den Namen a-Ool- 
Udin und ß- CoUidin bekannt sind und wahiBcbeinlich als MMtflaethyl- 
pyi-idme betrachtet werden möaHen. Bd analoger Behandlung liefert das 
Brucin dieselben b^den Basen (Oechsner^)). 

Das a-CoUidin (Siedep. 179—180") wird durch Jod wasserstofisäure in 
normales Octan (Hofinann*)) verwandelt und durch Kaliumpermanganat 
in die Dipicolinsfiure (Oechsner*)). Sdne Eonstitutjon mufe also folgender 
Formel entsprechen: 



Das ß-CoUidin (Siedep. 196— 196") liefert durch Oxydation die Homo- 
nikotinsäure (/• Methyl -(^-PyridincarbonsSuie). Oechsner*) giebt diesem 
Collidin daher folgende Konstitution : 



Durch Beduktion wird es in an y- Methyl- ß-aeOiylpiperidin mit dem 
Siedepunkt 175— 180" verwandelt. 

T und 8. Schultz') stellte zwei Methylaethylpyridine dar durch Er- 

>I WUlittma, J. 1655, 5G0. 

*) Oeduner, C. r. 91, S96. . 

>) OechBDBr, C. r. 95, !9S. 

•} Hafmenu, B. 16, 5S6. 

») Oechraar, Bl. 42, 100. 

S) ÜBchaner, C. T. 9S, 1*38; 100, 806. 

'( Sehultz, B. 20, 8720. 
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faitno des «-Picolmg mit JodaeÜiyl auf 280—300" nach der Ladenburg'- 
sehen Syntheee. Die eine dieeer Basen liefert dnrch Oxydation die Dipi- 
colinsäuie; sie stellt demnach das a- Methyl- a'-Aethylpyridin dar und 
mfibte mit dou Oedisner'schen n-Collidin identisch adn. Das ist indessen, 
nach den Siedepunkten zu urteilen , nicht der Fall. Schultz ^ebt dxai 
Siedepunkt seiner Base auf 158—168" an, also SO Orade niedriger, iri« 
der des a-Collidins. Es ist das ein Fnnkt, der noch der Aufklärung 
bedarf. 

Das zweite von Schultz erhaltene CoUidin wird von ihm als a-Metkyl- 
y-Aethylpyridm betrachtet: 



Es siedet bei 169—174". Durch Oxydation giebt es n-j'-Pyridin- 
dicatbon säure. 

Diese beiden Basen bilden durch Natrium in alkoholischer Lösung 
reduziert: 

a-MBthyl-a'-Äethyipiperidjn, Siedep. 147 — 151°. 

a-Metkyl-y-Aethylpiperidm, Biedep. 156— 160". 

9 und 10. Anderson^) bat aus dem Dippel'achen Öl ein Collidin 
isoliert, das bd 179—180° siedet. Diese Base scheint aber nicht önheit- 
ücher Natur zu sein, sondern ein Gemisch isomerer Verbindungen- Auch 
haben Weidel & Pick^) die Anwesenheit zweier Collidine in dem Dippel- 
schen öl beobachtet. Das eine, laoeoUidin genannt, siedet bei 173^°, 
das andere, vielleicht dem Aldehjdin (s. unten) identiscb, bei 178°. Ihre 
Konstitution ist noch nicht genügend aufgeklärt 

11. ParaeaUidin von noch unbekannter Konstltutioo entstdlt bdm 
Erhitzen von Aldehydammoniak, Siedep. 220—230" (Ba^er & Ador")). 

1&. Das »ymmetriaehe Trimtthylpyridin , Siedep, 171 — 172°, 
OH, 
I 



>) W^el and Kck, U. 5, 6S6. 
') Baejer ond Adar, Ä. 156, BOT. 
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findet sich im SteinkoUenteet (Mohler>)). Hantzachi*) bat es durch Er- 
hitzen der CoUidindicarboiiEäuie (aua AceUaeigeeter und Aldehrdam- 
moni&k) mit K&lk dargestellL Ee bildet dch auch durch Erhitzen von 
Aldehydammoniak mit Aceton auf 200° (DQrkopf*)). Mit Natrinm und 
Alkohol behandelt , bildet ee das BymmetriBche Trimethjlpiperidin 
(Jaechle*)}. Die Konstitution dieses Collidins folgt ans Erörterungen, 
welche Seite 44 und folgende besprochen werden. Es wird auch bom 
Erhitzen Ton Aceton mit Salmiak auf 265" oder mit Harnstoff auf 140* 
erhalten (Itiehm*)). 

13. Das Aldehydin oder Aldehydcollidin, 



C,H,- 



w^en seiner DarBtellnngswdse so genannt (Biedep. 176"), wurde 1870 von 
Ador &. Baejer') aufgefunden, als sie Aldehydammoniak in alkoholischer 
LÖBong auf 120° erhitzten. Fa^t zur «elbea Zeit beobachteten Erämer und 
Finner '^ Mine Gegenwart im Vorlaufe des Fuselöle vom Bohspiritua und 
bewerkstelligten seine Syntheae durch Erhitzen des Aethylidenchloiids mit 
alkoholischem Ammoniak. Seitdem sind noch zahlreiche Bildungsarten 
dee Ald^jdins veröfientlicht. . 
Hier die '41clitigBten ; 

1) Einwirkung von Ammoniak auf Aethylidenbromid (Tawildarow*)) : 

4 C, H. Br, + NH, = C, H„N + 8 HBr. 

2) Destillation von Aldolommoniak (Wurtz*)); 

2C.HaO,NH, = C,H„N + 4H,0 + NH,. 

3) Destillation der Trigenaäure; eine noch nicht genauer erkannte 
SyuÜiese (Herzig")). 



■) Hohler, B. 21, 1006. 
>) Hantcicb, A. 215, 3S. 
') Darkopf, B. 21, 8718. 
•) JaecMe, Ä. 24«, 4S. 
*) Biehm, A. 238. i. 
") Ador und BMjer, A. 1&5, S97. 
'j Krimer and Finner, B. 3, 77, 262. 
*) Tiwildirow, A. 1!6, 15. 
•) Wnrta, C. r. 95, 863. 
■•) H«rdg, M. 2, 401. 
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4) EiDwirkimg von Salmiak aixf Glycol (HoänBDn')) oder auf Paral- 
dehyd (Plöchl»)): 

4 CH, O, + NH^Cl = C,H„ K, Ha + 8 H^O. 

5) Einwirkung von PhoBphorBauieanhydrid auf ein Gemenge Ton 
Acetamid und Paraldehyd (Hesekiel')). , " ' 

6) Die zur Darstellung des Aldefajdins am geeignetesten Metliode be- 
eteht in der Einwirkung von Aidehydammoniak auf Alddiyd 
(Dürkopf*).) 

Trotz dieser vielfachen Darstellungsmethoden ist die Konstitution des 
Aidehydins erst in neuerer Zeit gefunden. Da es nämlich bei der Oxy- 
dation mit Kaliumpermanganat zuerst in «- Methyl-^ -Pyridine atbonsänre 
und dann in Isodncbomeronsäure übergebt, so mnfs es nach (Dfirkopf 
& Schlaugk')) a-Metkyl-ß'-Äethylpyridin aein. 

Mit Natrium und Alkohol bildet das Aldehydcollidin,' «-^t^yf-;^- 
Aetkylpiperidin vom Siedepunkt 162—163" (Dürkopf»)). 

14. Ein Collidin von unbekannter Konstitution entsteht beim Faulen 
des Fischfleisches (Oecbsner'l). 

D. Parrollne, C,H„N. 
Die Theorie erfordert 57 Parvoline. Man kennt bis jetzt sieben. 

1. a-Parvolw, aus dem Teeröl von Williams') gewonnen. Siede- 
punkt 188". 

2. ß-Parv6lin, von Oechsner') isoliert aus dem Deatillationsprodukt 
des Cinchonins mit Kali. Siedep. '•^20'. 

3. Ein Parvolin entsteht bei der Fäulnis von Fleisch. Siedep. 199" 
(Gautier»)). 

Die Konstitution dieser di« eben angeführten Basen ist noch nicht 
bekannt 

4. ity - Diaelhylpyridin von Ladenburg*") als Nebenprodukt bei der 
Darstellung der Aethylpyridine erhalten (s. S. 19). Siedep. 187— ISS". 

5. ßß'-Dimeihyl-a-Aetkylpyridin bildet sich durch Erhitzen von Pro- 



') Ea&Dinp, B. IT, 190G. 

") Pläehl, B. 20, va. 

<) Heasliel, B. 18, 3091. 

*) Mrkopf, B. 17, 1181; 18, 920, 3*3!; 20, iH 

X) Uttrkopf und ^cblsugk, B. -20. 1660; 21, S94. 

•) OBchmer, Soe. 54, 730, 1118. 

') William«, J. 1864, 49b. 

•) Oeehsnor, C. r. 91, 2SB. 

*) Gantier, Bl. 48, 11. 

") Udenbni^, B. 18. S96l. 
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pionatdehyd mit Ammomak (Waage ')} und duidi Einwirkung tod Phoe- 
phorsäureanhydrid auf ein Gemenge von Acetamid und Proguonaldehyd 

(Hesekiel*)), ferner aus Ammoniak nnd Methylaethylakrolem (Hoppe')) 
und aus Pio^onaldehydammoniak und Piopionaldehyd (Oürkopf & 
Gottach*).) — Seine Konstitution ist jetzt bekannt: 



CH,-/ ^-CH„ 



denn es giebt bei der Oxydation eine Carbodinikotinsäure, welche mit 
Kalk erhitit ,?/9'-Dimethylpyridin liefert (DOikopf & Göttech«)); Siede- 
punkt 199". , ■ ■ ' , 

6. aK-Dimetkyi-y' Aethylpyridin. Beim Glühen der entaprechendeu ' 
Parrolindicarbonsäure (erhalten aue Acetessigester , Fropionaldebyd und 
Ammoniak] mit Kalk (Engelmann ")) , Siedep. 186*. 

7. aß-Dimtlhyl-ß'-Aetkylpyridin. Bdm Erhitzen von Propionaldehyd- 
ammoniak und Paraldehyd, Siedep. 188", (DQrkopf und Schlaugk')). 

■) Waspi. M. 4, 708. 

») Haekiel, B. 18, 3091. 

■) Hoppe, H. 9, 634. 

•) Oarkopf nnd OBttacb, B, 23. 68G. 

>) Dürkopf and Gottich, D, 33, 1110. 

•) Engelminn, A. 231, 37, 

<) Dürkopf und Schlugk, B. 21, S32. 
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III. PyridincarbonsSuren. 

Die PyridiDcarbonsäuren ieiten sich vom Pyridin ab dutch Eraats 
eines oder mehrerer Wasserstoffatome durch die Carboxylgruppe COOH. 
Sie bilden aich allgemein durch Oxydation aller der Körper der Pyridin- 
reihe, welche Seitenketten besitzen, folglich also aue den meisten Alks- 
Imden. Ihre Konetitutionserkeniitnis ist demnach von harvorr^^der 
Wichtigkeit, und durch äe ist es auch gelungen die Stellung der Seiten- 
ketten bei dner grolaen Zahl von Pyridinderivaten feetzus teilen. 

Diese Sauren sind feste Körper, gleicbzeitig mit sauren und basischen 
Eigenschafteu begabt; letztere verschwinden indessen mit der Zunabiäe 
der Carbox;lgruppen. Alle Pyridincarbonsäuren werden b«d der DesUL- 
lation mit Kalk in Pyridin und Kohlensaure zerlegt. Im allgemmnen ver- 
lieren die PolycarbonBäuren beim Erhitzen über ihren, gcbmalzpunkt 
nur einen Teil ihrer Carbosyle, zuerst die in «-Stellung befindliche Car- 
bosylgruppe, und verwandeln sich in Monocarbonsäuren. 

A. Pyridlnm«noe»rbonsS)iren. CgH^NO,. — C,^H,N(COOH). 

Die Theorie erwartet drei mouocarbcxylierte Säuren dee Pyridins, 
diese sind auch alle bekannt und bilden aich teils durch Osydation der 
mit einer Seitenkette versehenen Pjrridinderivate, t«ils durch Erhitzen der 
polycarbozylierten Säuren. 

1. Pioolinsäure (o-Pyridincarbonsäure). 



Bd IST« schmelzende Nadeln , leicht lösUch in Wasser. 
Die Picolinsäitte entsteht: 

1) Durch Oxydation mehrerer a subatitniertei Pyridinderivate. 

2) Durch Einwirkung kochender Eaaigsäure auf Dipicolinsäure. 
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3) Durch Reduktion der gechlorten SSiuen, welche bei der Emwirkimg 
Ton PhoBphorpentachlorid auf die KomenaminaSure (DioiypicolinBSute) 
entatehen (Oet')). 

Kit Kalk oder alkoholischem Kali erhitzt, zersetzt sich die Ficolin- 
säure in Kohlensaure und Pyridin. 

Die 1- Stellung des Carboxyls der Ficolinsfiuie wurde von (Skraup 
& Oobenzl')) auf folgende Weise bewiesen. 

Das a-Naphtochinolin, dessen Konetitution mit absoluter Sicherheit 
auB seiner Bildung aus n-Naphtylamin und Glycerin vermittelst der 
Skraup'echen Synüiese (s. Ckinolin: hervorgeht, liefert durch Oxydation 
eine zwei basische Säure. 

Diese kann sich nur durch Sprengung des mittleren Binges des Naphto- 
cbinolins gebildet haben, denii wenn man sie mit Kalk destilliert, erhält 
man ein Phenylpyridin. Das Pheüylradikal behauptet notwehdigOTweiae 
in diesem letzteren die Stellung u. Da nun dieses Phenylpyridin durch 
eine enerpache Oxydation Picolinsäure giebt, so folgt daraus, dals das 
Carbozyl dieser letzteren Säure sich in der a-Stellung befindet Die folgen- 
den Formeln geben von diesen theoretischen Erört«rungen täxt an- 
schauliches E 

/GOCH 



COOH 





a-Naphtoehimolin. a-Phenylpyridmdiearbon- 

aäure. 

C0OH> -. 
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2. Nikotin*9iire dä-Pyridiacarboneäuie). 



BildnngBweiBen : 

1) Bnrch üxydatioD des Nikotioa (Huber")), 

2) Durch Oxydation des Kloearpina (Hardy & CalmeU')). 

3) Durch Einwirkung von Salzsäure auf das Trigonellin (Jahns')). 

4) Durch Oxydation einer grolBen Zahl künstlich eihaitenei Pyridin- 
deriTEte. 

5) Dnrch Erhitzen folgender Di- oder Tri-carboxylierter Sfturen: 

ChmoliuBfinre (s. S. 32), 
CSncbomeronsäure (a. S. 33), 
Dinikotinseure (s. S. 34), 
IsocinchomeronsSure (s. S. 35), 
Betberonsäure {a. S. 40). 

6) Durch Schmelzen der ^- Pyridin BoUbngäure mit Cyankalium und 
Verseifen des entstandenen Nitrils mit Salzsäure (0. Fischer*)). 

7) Aue der Cumalinsäure, durch Umwandlung derselben vermittelst 
Ammoniak in Oxypyridincarbonsaure, Überführung dieser durch Phoaphor- 
ozychlorid in die Cblorpyridincaibonsäure und Reduktion der letzteren mit 
Jodwasserstoffaaure (Pechmann & Welsch ')). 

Die I4ikotbeäure bildet Nadeln vom Schmelzpunkt 229°, ziemlich 
löslich in Wasser. Ihre Konstitution folgt aus ihrer Bildung von der 
Chinolinsäure her durch Abspaltung änee Moleküls Kohlensäureanhydrid 
(Hoogewerff & yan Dorp')). 

Die Chinolinsäure (s. S. 32), als Oxydationsprodukt des Cbinolins, kann 



T iblgende Formel haben: 



^COOH 



nnd diejenige Sünre, welche sich von dieser allein durch den Mindergehalt 

') Hnbar, A. 141, 277. 

3) Hudy und CbIihbIi, C r. 102, 1582. 

■) Jahn«, B. 20, 2840. 

•) 0. Piuhsr, B. lü, 63. 

') PBclimann und Weluh, B. 17, SSS«. 

*) Hoogsverlf und lu Dorp, R. 1, ISl ; B. 16, 42G. 
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eine« Molekül« Kohlensaure uotersoheidet, mii& die einzig übrig ge- 
bliebene Carboxylgruppe entweder in der n- oder ^-Stellung haben. Da 
nun bewiesen ist, dafa die Picolinsäure die «-Säure daretellt, so mnJii 
ihr Isomeres, die Nikotinsäure, die ^-Sänre eän. 

Die Kouetitntiou der Nikotineäure lalet eich auch beweisen, wenn 
man ala Ausgangspunkt das ^- Naphtochinolin (Bkraup & Vortmann*)) 
nimmt und damit eine Reihe analoger Betrachtungen anstellt, wie die- 
jenigen, die uns zur Formel der Picolinsäure geführt haben. 

3. Isonikottntlure (j^-Pjridincarbonsäure). 



Die Isonikotinsäure entsteht: 

1) Durch Oxydation einer grolsen Zahl in der }^St«llung substituierter 
PyridinderiTale. 

2) Durch Kohlen BäureabspaltuRg der Lutidinsänre, der Cinchomeron- 
säure, der Carbolutidinsäure , der Carbocinchomeronsaure und der Ber- 
beronsäure (s. S. 33 und folgende;: 

3) Durch aufeiiiändräfolgeDde Behandlung der Citrazinsäure 

C,H,(OH)»NCOOH 
mit Pbosphorpentacldorjd und JodwaBserstAflMure (Behrmann & Hof- 

ijie krystailisiert in Nadeln, ist wenig löslich in Wasser und 
schmilzt bei 301— 303°. Der EonstitutJonBnachweis der IsonikotmBäure ist 
*oa Ladenbuig') erbracht und gründet sich darauf, dafs sowohl die 
Nikotinaaure , wie die Isonikotissäure sich. v:^n der Cinchomeronsäure 
OjH,N(COOH)i durch Kohlensänreabspaltung herleiten. 

Da nämlich, wie vorsteheud bewiesen wurde, die Carbosylgruppe der 
Nikotinsäure sich in der ^-Stellung befindet, so bleibt für die zweit« 
CarboxylicTuppe in der Cinchomeronsäure nur die «- oder /-Stellung übrig. 
Da nun die oj?-Pjridincarbonsäure bereits von der Chinolinaäure dar- 
gestellt wird, so mufi) die zweite Carbosj'lgruppe in der Cinchomeron- 
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HHue sieb in der ^'-ßiellung befinden, folglich die iBonikotinsäiue als 
^Pjridincarbonaäure aufgef^st werden, 

B. Pyrldlndiearlwnsaiireii. C,H,NO^. — CsH,N(COOH),. 

Alle 6 theoretiecb mSglicben PyridindicarbonBänren sind bekannt. Sie 
bilden Hieb durch Osjdation der PyridinderiTate mit zwei Seitenketten. 
Mit EaJlt destilliert liefern sie PTiidin. Schon durch die Einwirkung der 
Wärme allein verwandeln sie sich allgemein unter Verlust eines Uolekäla 
Eoblensänieanbydrid in die Pyridinmonocarbousäureu. Das in der 
o-Stellnng befindliche Carboxyl iel am loseeteu gebunden und spaltet 
sich daher gewöhnlich zueist ab. 

Die Konstitution dieser sechs Säuren war lauge Z«t ein unauf- 
geklärter Punkt in der Chemie der Fj^dinderivate. Heute kann man 
sie, dank den Arbeiten von Hantssch und seinen Schfilem, als endgültig 
festgestellt ansehen. 

1. ChJnotinsSure (a|?-Pyridincarbonsäure)- 



Dieee Säure, welche in Prismen kryetallisirt, sclunifzt bei 190' und 
bildet sich bei der Osydation des Chinolins (Hoogewerff & van Dorp')). 
Die Stellung ihrer bddeo Garlmxyle kann abo nicht zweifelhaft sein und 
ergiebt sich aus der Struktur des Chinolins: 

^ ,CO0H 




COOK 

CbiDolinelore. 

Ober ihren S<!hmelzpunkt erhitzt, bildet die ChinolinsSuie kon An- 
hydrid, wie die Phtalsäure, sondern zersetzt sich in Kohlensäure und 
Nikotiusäure. 

Analog der Phtalsäure kann indessen das CbiuoliiiHäiu'eanhydiid ge- 
wonnen werden durch Behandlung der Chinolinsäure mit Eesigsfinrean- 

') Hoogewerff und van Dorp, S. 1, 107. 
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hydrid. £e kiTstalliBieit ia Pibmen vom Schmelzpunkt 194^° (Bertiäi«eii 
nnd Mett«£ang')). 

2. Cinohomerontiure (jJ^FyridindicarbonBäure). 
COOH 



-r' 



Die Cinchomeronetture erhält man : 

1) Durch Oxydation des Cinchoiiiiis , des Cinchoaidiiiii und de» 
ChiniüB (Ramsay & Dobbie*), Weidel»)). 

2) Durch Oxydation des ^-Collidina, eotetanden aus der Kalischmelze 
des CincboniDs und Brucios (S. 23|. (Oechener. *)) 

S) Durch Einwirkung von Salzsäure auf die Apophyllengfiure , ein 
Oxydatioiisprodukt des Cotarains (Gerichten")). 

4) Durch Oxydation des Isochinolins (Hoogewerff & [van Dorp'i). 

5) Durch Oxydation der ,S;^-KcohncarbonHäure , C,Ha (CH,) NCOOH 
(Hoogewerff & van Dorp')). 

6} Am geeignetesten durch Erhitzen der o-CarlxNniichonieronBäure, 
der ^-OarbodnchomeroneSure und der BerberonnSüre (s. S. 36 und folg.). 

Sie krystalliaiert in waaserfreien Prismen, welche bei 258 — 259° 
(Weber) unter Kohlensäureentwickelung schmelzen, nnd dabd ein Gemisch 
von Nikotinsäure und leonikotinsSure hefem. Diese Zersetzung bewoat, 
data die beiden Carbozyle der Ciacbomeronsäure dieselben Stellungen 
annehmen , wie die der Nikotmsäure und laonikotinaäure, aleo die ß- und 
^^tellung. 

Ciuchomeronsäureanhydrid ist von Goldschmidt & Strache*) durch 
Eriiitzen der Cinchomeronsäure mit EaBigsäureanhydrid erhalten worden. 



■) Bemtheen und Hetteguig, B. '20, 1S08. 
*) Ramu; und Dobbie, B. 11, 325. 
■) Weidel, A. 173, SB; B- 12, 1146. 
•| OAchaner, Bl. 42, 100; 43, 106. 
») GBiichtoB, B. 13, 1635. 
•) HttogeWBrff nnd tsb Dorp, B. 4, 885. 
'I Hoogewsrff und rin Dorp, B. 14, 646. 
■] Goldubmidt nnd Stracbe, H. 10, 156. 
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3. LutidlMSuP« (>i;'-FyridiiidicarboiiB&iue). 
COOH 



l^ l_COOH 



Diese Säure wurde durch Oxydation der Bdttinger'schen Hcolincarbon- 
aäiire, dee a;'-LutidiiiB (a. S. 19), nnd des n^-Diaethylpyridins (s. S. 26) dar- 
gestellt Sie kryatalliaien mit einem Molekül Wasser und schmilit im 
wBsaerfreien Zustand bei 239°, indem ne sich gleichzeitig in Kohlensäure 
und Isonikotinsäore zersetzt. IMea beweist, dafs die eine ihrer Carboxyl- 
gruppen sich in der ;'-Stellung betindet Die andere kann nur die «-8tel- 
luug inne haben, da schon eröitert wurde, dals die Cincbomeronsäure 
die ßy-äSMis vorstellt. 

Auch bildet sie mit Ferroeulfat «ine blutrote Färbung, eine Reaktion, 
die nur den in «-Stellang; carboxylierten Säuren zukommt. 

4. Dinikotintture (/!f3'-PyridindicarbonBäure). 

OOOH -f-"^"^— COOH 



V 



Diese Säure , welche bei 323° schmilzt und Bich bei h5herer Tempe- 
ratur unter Nikotin säurebildung zersetzt, bildet sich durch Erhitzen der 
Carb«mikotmsanre (s. 8. 39): 




Hantzsch & Wdls ') erhielten sie ebenfalls durch Eriützen der 
Pyridintetracarbonsäu re, 

COOH-|^ N— COOH 



!<) HutEsch and Weib, B. 19, 2B4. 
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die iisrch OxTdation des Condensationsprodakt« ans Acel«S8lgeeter mit 
Ammoniak nod Inobntylaldehyd henorgeht. 

Nach dieeen beiden Daistelloiigewaseii kann die Dinikotinafitue nnr 
die a^- oder die ,8(9' -Säure sein; da aber die Carbosylgrappen in der 
R-Stellung sich stets leichter wie die übrigen abspalten lassen, so muJÄ 
den CarboxylgTUppen der Dinikotinaänre die Stelimig ß^ zuerkannt werden, 

5. Isomnchomeronsiure (a^'-Pjridindicart>onsäure). 

COOH- f^'^ 



Die Isocinchomeronsäure entsteht bei der Osydaütm dee «^-Lutidins 
(8. ß. 90) und des AJdehydcoIlidins tWeidel'), Lunge & Kosenberg >)), 
ebenso durch Erhitzen der Carboisocinchomeron säure (a. S. 38). Sie z«gt 
sich in Form von Täfelchen, welche ein Molekül Krystallwasser dn- 
schlieken und hei 236° schmelzen. Durch noch höhere Temperatur wird 
eie in Kohlensäure und Nikotänaäure zerlegt. Ein Carboxyl befindet sich 
demnach in der ;J-Stellung. Was das andere Carboxyl betrifft, so kann 
es nur die n'-Stellung einnehmen, da die drei anderen FlStee von der 
Chinolinsänre {ßa), der CinchomeronsSut« (ßy) und der Dinikotinsäure ipß') 
eingenommen sind. 



6. KpioolinsSure (na'-Pyridindicarboosäurel. 



Dieses letzte Isomere bildet sich durch Oxydation des oa'-Lutidins 
(8. S. 19) (Lunge & Rosenberg»)), und des n-CtolUdinB (s. S, 23) (Oechanet«), 
Schultz*)). Es krystallisiert mit ly, Molekülen Wasser und schmilzt unter 
Zersetzung bei 226". Da die Konstitation der fSnf vorhergebenden Säuren 
bewiesen ist, so bleibt lur die Dipicollnaaure nur eine einzige Stellung der 
Carboxylgruppen übrig, (die Stellung an. Dieser indirekte Beweis findet 
in der Thatsache eine weitere Stütze, dass beim Erwärmen nicht erat eine 

1) Weidel, M. 1, 1. 

*) Lnnge und Rosenberg, B. 30, 127. 

») Oeohroor, BI. 42, 100. 

') SchnlU, B. 20, 2720. 
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MouocHiboDB&nre gebildet wird, eondem das Pyridin aelber. Indessea ist 
es auch Hantzsch^) gelungen durch Eifaltzen der Dipicolmafime mit Eie- 
ewig nur ein Carbcxyl zu eliminieren und so, wenn auch nur in srhr 
geringer Auebeute RcolinBÜure zu erhalten. 

C. PjrldlntrieMlwiBattreii. C.H.NO,. — C,H,N(COOH)s. 

Die Theorie sieht sechs PyridintricarbonsSuren voraue nnd alle sind 
sie bekannt. Die Klarstellung ihrer Konstitution, ebenso wie die der 
Dicarbonsauren, ist beBonders Hantzsch und seinen Schülern zu verdankeii. 
Zim dieser Sfiuren, die n-Carbocinchomeroosäure und die Berboonsiuie 
sind Oxydatjonsprodukte natürlich vorkommender AJkaloide. Die anderen 
lass^ sich synthetisch dais teilen durch Oxydation dreifachalkylierter 
Pyridinhomologen , und aus Chinolinderivateu , die im Pyridinkem einen 
Älkylrest besitzen (s. Chinolin). 

U^m Erhitzen verwandeln sich die tricarboxyliertoi Säur«) des 
Pyridins unter Verinst eine« Moleküls Kohlensäureanhydrid in dicar- 
boiyliert«. 

1. B-Carbocinoh«meron»äure («^/-Pyridintricarbonsfiure). 
COOH 



v 



-COOH 



Diese Säure erhielt zuerst Weidel*) bei der Oxydstdon des Oinchonins 
vermittelst Salpetersäure. Später wiirde sie aus dem Oxydationsprodukt 
mehrerer anderer Ohinmlkaloide (Chinin, Cinchouidin, Conchinin) (Hooge- 
werff & vsn Dorp'), Ramaay & Dobbie*)), ebenso wie aus deren Abkömm- 
lingen, der CinchoninsBure und Ohininsaure isoliert (Skranp)*). Sie bildet 
sich nenterhin durch die Einwirkung von Kaliumpermanganat aufPapaverin 
(Qoldschmidt*)) und auf Lepidin (Hoogewerff A van Dorp'')). 

Diese letztere Bildungsweise bestimmt die Stellung der drei Carboxyl- 
groppen bei der a-GarbocinchomeronBäure. Denn wie wir später sehen 



1) iUnlzach, B. lg, 1144. 

») W«iilel, A, 173, 101; B 12, 416. 

») Eoogewerff nnd van Dorp, A. 204, 8*. 

«) Bamwy und DobbU, 8oc. 35, 189. 

") Sknmp, A. 201, 308: M. 2, 600. 

■) Ooldtdimidt, M. «, 37S, 954. 

') Hnogewerff and T«n Dorp. B. 13, 1640. 
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werden, ist dasLepidin, ^Metitylchinolia; die daraus hervorg^ende Säuie 
tann also nur die i^-Pyridintricarboasäure sein : 
CH, COOH 



-COOH 



Lepidin. n-CubocinchameroiiHtare. 

Die n-CarbacinchomeronBäure krystallisiert in rhombischen Tafeln mit 
IVi Molekfllen Krystallwaaser , das sie bei llö" verliert nnd dann bei 
249—250° achmilct Beim Erhitzen oder durcii Behandlung mit kochender 
Eeeigsänre erhält man Cänchomeronsäure unter Vertust des in der »-Stellung 
befindlichen Carboxjls. 

% ^-CarbocinchomeroriBiure ((J^^'-Pyridintricarbonaäure). 
COOH 



Sie ist von Weber') nue der FyridinpentacarbonBäure durch Erhitzen 
f 320« erhalten. 

COOH 



i. 



COOH-,, ^.^-COOH 

Die beiden Moleküle Kohlensäureanhydrid, die sich bei diesem Veraucb 
entwickeln, stammen unsweifelhaft von den in n- nnd «' -Stellung befind- 
lichen Carboaylen der Pentacarbonsäure, woraus die Konstitution ßyß' ülr 
diese Tricorbousäure folgt 

Die ^-Carboönchomeronsänre krystallisiert mit 3 Molekülen Wasser 
in besagoualen BlSttchen. Wenig löelich in Wasser, schmilzt sie bei 361* 
nnter gldchzdtiger Zersetzung in Cinchomeronsäure. 

') Weber, A. 341, 1. 

D.q,t,zeaovGOOglC 



i Die kOuÜichen AlktOoIdr. 

3. CtrboiMoiMthomwomiure (a,3<<'-Pyiidintricarboniäure). 



Die CarboiBociDchc»iieroiafiure bildet uch nach W«ilBi) durch Eäii- 
Wirkung von EkUumpenuftogooat auf die Dimethyhiikotins&nra. Sie 
krTstollisiert mit znd Molekülen Wasaer in Täfelchen und ist von allen 
Pj^dintricarbonaänren die eännge, welche leächt löslich In Waaaw Ist. 
Erhitzt, verliert aie an Molekül Kohlenaäureanhydrid und verwandelt sich 
in IsocinchomeronsfiDre. 

Auf diiektttn Wege ist ihre KonsUtation durch ihre Synthese beetiinut 
worden (Wäls>)), wie folgt: Die Kondensation des Aceteeaigeetera mit Iso- 
batylaldehyd und Ammoniak ei^ebt ränen Korper, welcher nach den Be- 
trachtungen auf Seite 44 folgende Formel beaitien muss: 
CH, 



^" 



H 

Diese Verbindung, die ein reduzierter Pyridinabkömmling ist, verliert 
unter dem Mnfluss von salpetriger Säure nicht allein die beiden Additions- 
waaserstofiatame, sondern auch die Isopropylgruppe in der /-Btellung und 
setzt sich in den Äther dner Lutidindicarbonsäure um , von folgender 
Formel; 



C»H,OOC-/ ■^— COOC, Hs 



In der Tbat liefert dieser Atlier durch Verseifung eine Säure, vrelcbe 
mit Kalk destilliert, nn'-Lutidin ei^ebt. 



■) Weifa, B. 19, ISOft. 
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Die Lutidindicarbcakifiiue entwickelt beim Erhiteea ein Molekfll K^riilen- 
s&ureanhjdrid. Die dnbatdache SStue, welche aus dieeer Zersetzung re- 
emltiert, kann nur die folgende Konstitution besiteen: 



Das ist aber die Säure, die Weiü Dimethylnikotinsänre benannt hat 
und die ihm durch Oxydation die CarboisodnchomeronsSnre ergeben. 
Dieee stellt demnach die tricarboxylierte Säure aßä dar. 




4. Carbodinikotlmiuro la^/T'-PyridintricarbonBäuTe). 
CO0H-<'^^ ■ -COOH 



-COOH 



entsteht durch Oxydation der 0-Picolin-^^-DicarbonBäure C^H^ . NCHi 
(COOH), (Weber')l. 

Biedel') hat sie aoe der ^-ChinolincarbonaSute Termittfilst Eallum- 
pennanganat erhalten. 

Diese DaieteUnngsweise bestimmt ilire Konstitution: 



COOH- 




tOH 



COOH- 



üarbodinikatinainre. 

Sie krTStallisiert mit l'/i Molekülen Wasser luid zersetzt eich bei ISO", 
1 Dinikotinsfiure und Koblensfiiue (Hantzsch & Wöls*)). 



»1 Web«, Ä. -»41, 11. 
>) Biedel, B. 1$, 1609. 
■) EantHch und Weib, B. 19, 38t. 
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I. OarbolutidiiMiur« (aj-a'-Pfridintricarbonsiure). 
COOH 



Sie ifit von BÖttinger*) <irh&lt«n worden durch Oxyd&tion der Uvitonin- 
aänie, einer PicoUadicarbonaäure, yenmttelat E»liumpermaiigaiiat. Auch 
bildet sie sich t>ei der Oxydation des symmetrificbea Ck>ll]dini (s. S. 2i) 
(Voigt*)). Dieee BilduugBweise ist für ihre Eonstätntian tnaJÄgebeod. 

Sie krystalliaiert in Fonn von NSdelcbeu, die in Wasser wenig löslich 
sind und zwei Moleküle Krystallvrasser einschlielsen. Im wasser&eien 
Zustand schmilzt sie b«' 227" unter Verlust zweier Moleküle Eohlens&ure- 
anhydrid (der in a«'-8tellnng befindlichen); der Rückstand besteht aiu 
Isonikotänsänre. 

6. Berberomiur» (/»^«'-Pyridintricarbonsäurej. 
COOH 



COOH- 



Diese Sänre bildet das Hauptprodukt bei der Oxydation des Berberins 
mittelst Salpetersäure (Weidel*), Fürth')). Sie kann nur die oben ange- 
gebene Formel besitzen, da die Konstitution ihrer fünf Isomeren schon 
bevriesen ist 

Die Berberonsänre krystallisiert mit einem Molekül Wasser in Prismen, 
die in k^tem Waeeer schwer löslich sind und bei 248° schmelzen. B«dm 
Erhitzen wandelt sie sich in ein Gemisch von Nikotinsfiore und Iso- 
nikodnsäure um; durch Kochen mit Eisessig in Cinchomeronsäure. 

Die drei theoretisch möglichen Fi/rviinteirac(^b(maäMren und die 
einzige mögliche I^ridmp&ntacaibonsärtre sind ebenfalls bekannt und auf 
analoge Weise wie die bisher betrachteten da^estellt, 



■) BBltiDger, B. 13, 2048; 14, 69, 134; 17. 
"j Toigt, A. 238, 29. 
») Weidel, B, 12, 410. 
•) Fürth, M. 2, 416. 
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SHurebetaVne ans 4er Pjiidlnrelhe. 
Die Säuren der Pyridinrdhe aind im Stande, sehr interessante Additions- 
prodnU« zn liefern, deren Konstitutioii eich an die de« Betüna anschlielat. 
Bekanntlich wird das Betain, dns sich im ZuckerrQbensaft findet, als das 
Anhydrid der MetliylhydroiydTerbindung der DimethjlamidoesBigsäure 
betrachtet: 



CH,-COOH 


CH,-COOH 


H,N 


(CH.^=^^ -d 


CH,-COOH 


CH,-CO 


{CH,),=N-OH 


(CH,),— N- 

B«ls'iii: inH Anhydrid 
der vorigen. 



Nun verhalten steh die Pyridincarbonsäuren ebenso wie die Dimethjl- 
amidoessigsäure. Ihre Methylhydroxyde sind nicht beständig, sondern 
verwandeln sich augenblicklich, in die Anhydrid verbind angen. Diese 
Anhydride, deren Konstitution dem Bet^in analog iat, heilsen gemein- 
schaftlich Beltüne. 

C,H«-CO0H C,H«-CO 

N-OH N -O 

CH, CH, 



Die Pyridinbetaine haben eine groiäe Wichtigkeit erlangt, seitdem man 
ihre direkte Beziehung zu gewissen natfirlich vorkommenden Alkalcnden 
erkannt hat. 

Der erste Repräsentant dieser Kategorie von Verbindungen wurde 1885 
von Claus') durch Behandlung der Cinchoninsäure (y-Chinolincarbonsäure) 
mit BenzylcUorid erhalten. Wir werden bei der Cinchoninsäure darauf 
zurückkommen. 

In der Pyridinreihe hat Hantzsch*) die Betaine der Kikotinsäure, 
Picolinsäure und Collidincarboosäure durch aufeinanderfolgende Jiebandluug 
dieser Säuren mit Jodmethyl und Silberoxyd dargestellt. 

Die Nikotiusäure z. B. reagiert nach folgenden Gl> .chungen : 
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Die kexUiduo Alkalolde. 



-COOH 
+KOH+aCH,I= 



— COOCH, 
: +KI+H,0 



NikotiBtRNre 



CH, I 

Jodmethflat de» Nikotin- 
■ia»nieth;leiten 



I 

CH, 

UethjIbeMn der KUotinOore. 

Die Betaiae dei Ficoliosäure und der Collidincarbonsäure bilden eich 
auf analoge Weise und ihre Konetitutioii entopricht folgenden Formen : 



Vii 



u 

Metbylb«W[n der Collidiii- 
curboDiiare. 



Boeer') hat das Methylbetalii der Cinchömeronaäure durch Erhitzen 
dieeer Sänre mit Jodmetbyl erhalten. Es besitzt die räne oder andere 
Konstitution der folgenden Formeln: 
OOOH 



-CO 



-COOH 



if.' 

■) Koser, A, 234, 116. 
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Diese Betaine stehen, wie wir schon erwühateD, in direkt«T BeziehuDg 
zu gewisBen Alkaloiden. 

So hat Jahns') gefunden, dass das Metbylbettun der Nikotinaäure 
ideutdech ist mit dem Trigonellin, dem Alkalold von Trigoneila foenum 
graeeum. Weiterhin bat sich das von Roser syathetisch dargeatellte 
Methjlbetain der Cinchomeronsäure sJb identisch mit der Apcphyllea- 
säiue erwiesen, die Glerichtea durch Oxydation des Cotamins, eines direkten 
Zersebtungsproduktes des Narkotins erhalten hat (b. Narkotin). 



1) Jahns, B. 20, 3840. 
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IV. Synthesen in der Pyridinreihe. 

Um das Thema, Aber die lumittelbaren PyridioderiTate, zu beendigen, 
mfissen wir noch zwei Arten von Synthesen anföhren, die eine grofse 
Zahl von Verbindungen dieser Reihe ergeben haben. 

Die erstere verdanken wirHantzach; iie beruht auf der Kondensation 
des Aoeteeaigeat«rs mit den Aldehyden und Ammoniak. 

1883 bemerkte Hantzsch'), dala der Acetessigester mit Aldehyd- 
ammoniak nach folgender Gleichung reagiert: 

2 C,Hi,0, + C, H,NO = C,.H„NO, + 3 HjO. 

Ac«t«BigMt«r. AliI«hyiUniniDiiU1[. 

Bei dem näheren Studium des entstandenen Kttrperg CuH|,NO„ wurde 
dieser ab ein PyridinderiTat erkannt, als der AeUiylest«r einer Dihydrocolli- 
dindicarbonsäure. Einer sehr gemäßigten Oxydation unterworfen, verliert 
er zwd Atome Wasserstoff und setzt sich in den Aethylester einet Colli- 
dindicarbonsäure um. 

0„H„NO« + = CjN(CH,),{COOCjHs)j + H,0. 

Hantzsch fand im weiteren Verlauf seiner Versuche, daCi diese Reak- 
tion sich verallgemeinem lasse, dals nicht alldu der Acetaldehyd, sondern 
alle Aldehyde mit Acet«ssigeeter und Ammoniak Pyridinderivate liefbm. 

Das Studium des Eondensationsprodukts des Benzaldehyda gestattete 
ihm *) bald, sich eine Vorstellung von dem Mechanismus dieser Reaktion 
zu machen imd die Stellung der Seitenketten bei den verschiedenen Ver- 
bindungen zu bestimmen. 

Benzaldehyd, Acet«ssigester und Ammoniak reagieren nach folgender 
Gleichung: 

2CH,C0 GHjCOOCjHt -|- C,HsCOH -|- NH, = 
3 H. 4- C, H. N (CH,), (C,H.) (COOCj Hj),. 
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Diese letztere Yerbindung oxydiert, ergiebt den Aetber einer Pbenyl- 
tutidindicarbonaSure : 

C. N (CH,), (C, H.) (COOCi HX 
welcher verseift, dann einer gemässigten Oxydation vermittelst Kalium- 
permanganat unterworfen, die Tetracarbonsäure önea PhenjlpyridinB liefert : 
C,N(C,HJ(COOH)^. 

Durch die Destillation des Kalkealzes dieser Säure erhält man ein 
Phenylpyridin. 

Nun verwandelt sich dieses Phenylpyridin durch eine energische 
Oxydation in IsonilcotinBäure. Es stellt also das /-Phenylpyridin vor. 
Hantzsch schlole daraus , dais die Kondensation des Benzatdehyds mit 
Ammoniak und Acetessigeater derart stattfindet, dals das Radikal des 
Aldehyds die /-Stellung in Bezug auf den vom Ammoniak herrOhrenden 
Stickstoff einnimmt. Folgende Formelgleichung veranschaulicht die 
Reaktion, die den Phenyllutidindicarbousäureaether entstehen läfst: 



liCO 







C,H, 






c, 


H.OOC- 


C 
-C 


\!- 


-COOC.H, 




CH,- 


-i 


L 


-CH, 



Von diesem einen Beispiel folgert er weiter aal' die allgemeine Formel 
für das Kondensationsprodukt eines beliebigen Aldehyds X— COH: 



Die zuerst erhaltene Verbindung aus Acetessigester uud Aldehyd- 
Ammoniak ist also ein Dicarbonsäureaether des symmetrisdien Trimethyl- 
pyridins; 
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CH, 

I 

C, H,OOC-r-'''^^-COOC,Hs 



CH,— L ^-CH, 

: V 



HantzBch und Beioe Schüler haben durch KoDdengalion dei Pro^äon- 
aldehfde, iBobutylaldehyde, Valeraldehyde und Zimmtatdehyde, Verbin- 
duDg^i erhalten, bei welchen der Bnchetabe X der allgememen Formel, 
durch die Radikale C^Ht, 0,H,, C4H5,CgH, ersetzt ist 

Es iet leicht duzusehen , wie maDnigfiLcbe Verbind imgen aus dieäeii 
KondenBationaprodukten zu erhfdt«n sind, entweder durch teilweise oder 
giazliche Oxydation der Seitenketten, oder auch durch Eliminiemng der 
Carboxyle, etc. Ee würde zu weit führen, alle dieee Derivate aufzuzählen, 
deren Studium ?iel zur Konstitutionsbegtimmung in der FyijdinKähe bei- 
getragen hat. Diese Versuche sind besonders unter der £i«tung' von 
Hantesch, durch Michael'), Voigt*), Engelmann*), Epstein*) und Wedfe«) 
ausgettfhrt. 

Die xweile Bildunggweise von Pyridinderivaten , die hier noch zu 
besprechen ist, beruht auf der Einwirkung des Ammoniaks auf gewisse 
SSuren, von denen einige sich im Pflanzenreich vorfinden (ChelidonsSure, 
Mekonsäure etc.) , andere künstlich erhalten sind (Oehydracetsänre, Cuma- 
linsäure). Diese Beaktion erfordert ein besonderes Interesse, da sie eine 
gewisse Ähnlichkeit mit der Art bietet, in welcher sich die Alkaloide in 
den Pflanzen bilden können. Diese empfangen ihren Sllckstofi in der That 
in der Form von Ammoniak und enthalten alle oi^anische Samen. Die 
Verbindung dieser beiden scheint also eine Bildungsweise der in den 
Pflanzen enthaltenen stickstofibaltigen Körper , besonders der Alkalcdde 
zu sein. Die Untersuchungen der in Frage at«hendeD Säuren haben 
ergeben, dals sie alle einen geschlossenen fiing besitzen, ähnlich dem de» 
Benzols und Pyridins, welchen man den Pyronrmg genannt hat: 
CO 



HÜ 



>) Uichiel, A. 22», 121- 
äj Voigt, A. 238, 2». 
">) Engeimmu, A. 231, 1. 
') Epstoiii, A. 331, 37. 
^) Weib, B. 19, 284, 1306 
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In dieeem wird das Sauerstoffatom bei der Behandlung mit Am- 
moniak durch die NH- Gruppe ersetzt. Das Eeaktionsprodokt «teilt dann 
ein i«diizierte8 Pyridinderirat dar, wie ee die folgenden Gldchungen zeigen. 

Die Komansäure, an Abkömmling der MekoDs&ure {s. Alkaloide des 
Opiums) setzt mch in ^e Oxypicolins&ure um (Ost*}): 



COOH 



CCO' 




Oiypicolinüurs. 

Ebenso bildet sich aus der Komenaäure. welche eine hydroxylierte Ver- 
bindung der Komanaänie di«^ Diozypicolinaäure (KomenaminBäui«), 

Die Chelidoruäure , welche sich mit deo Alkaioi'den Chelidonin und 
Sanguinarin im Chelidonium majus findet, liefert unter der Erwirkung 
von Ammoniak Chelidartuäure (iJeben & Haitinger')), d. h. Ozypyridin- 
dicarboneaure: 



O 



HC CH 

OHO' CCCK 



"/• 



Cbelidoswaie. Ghelidamiäute. 

Die Cumalintiiwe , welche Fechmann*) durch Einwirkung conzeu- 
trierter Schwefebfinre auf Aepfelsäure erhalten bat, giebt, wenn man sie 
in der Kälte mit Ammoniak behandelt, eine Oxynikotdnsäure: 



HC C« 



ICOOH HC CCOOH 

J +NH,= I I -^H,0. 

CH OC CH 



V 



1) 0«t, J. pr. 27, 267; 29, BJ, 378. 

>| Lieben und HütingeT, M. 4, 339: 6, 279; B. 18, 

■) Pechminii, B. 17, 936, 2381: IS, 317. 
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V. Dipyridyle. 

CioHbNj— CsHiN — C8H.N. 

Die Dipyridyle verhalteo sich zum Pyridin wie das Dipheny! zum 
Benzol. Mau kann sie demnach als zwei verkettet« Pyridinringe ansehen, 
Ton denen ein jeder ein WasBenlofTatom verloren liat; sie sind bagiBCher 
Natur und können, je nach der VeiknüpfHingsetelle, in 6 isomeren Formen 
auftreten. 

Von diesen sind g^enwärtig itinf bekannt. Das erste Dipyridyl ist 
1870 von AndetBOu ') erhalten, später auch von Weidel & Kusso ") vermittelst 
der Einwirkung von Natrium auf Pyridin. Es bildet Nadeln, die bei 
114° Bchmelzen und bei 305° sieden. Durch Oxydation wird ee in 
Isonikotinsäure öbergeführt Ea ist also wabrscheblich, dale die Ver- 
knfipfiuigsatelle der Pyridinringe unter dem Eiufluls von Natrium sieb 
an der ^'-Stelle ToUzogen hat und da(s das Anderson'scl(e Dipyridyl 
demnach folgende Konstitution besitzt: 



Bei der Darstellung dieser Verbindung bildet sich als Nebenprodukt 
I kleiner Menge eine flflssige Base, die bei 286-290* siedet. Ihre 



D.q,t,zeaovGoOgIc 



Ij 
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Zusammensetzung eatspricht der Formel C,,E,,N, ; sie enthält also 
2 Atome Wasserstoff mehr, wie das Dipyridyl, Weidel & RusBo gabrn 
ihr den Nameii Dipyridin. Auch sie liefert dnrch Oxydation dir 
Isonikotinsäurc. 

2. 3. Zwei andere Dipyridyle sind von Skraup & Vortmann') dar- 
gestellt, durch Erhitzen der Kalkaalze von den Säuren , die durch Oxy- 
dation der Phenanthroline erhalten sind. Ihre Konstitution folgt aus ihrer. 
Synthese: 




NHa 



p-Diamiiiobenzol. 
liefern nach der Skraup'schen Synthese (siehe Chinolih) 





PliOiionthrolin. Pseudopheüttnthroliji. 

Diese beiden ßasen geben durch Oxydation die folgeuden Säuren: 
GOCH. y-^ 



COOK 



^-^ GOGH/ 

R^-Dip jrid} Idi carbonsäure. ,J^-DipyridjldicaTlKini äuro. 

deren Kalksalze sich bei der Destillation unter Bildung von «ii- und jt 




Dipyridyl zersetzen: 
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•Diprridyl. /JfJ-Dipjridyl. 



Das n,i-JHpyridyl ist eine bei 287— aSS" eiedeode FlQaaigkdt; b« der 
Oxydation liefert es Nikotinsöore. 

Das ßß-Dipyridyl siedet bd 291— 292> (bd 736 mm). Oxydiert bildet es 
quantit&tjv Nikotinsäare. 

4. Ein Dipyridyl von unbekannter KonsIdtQtioQ, ist von Roth') beim 
Leiten von Pyridindämpfen durch rotglühende Bohren erhalten. Siede- 
pimtt 280-282». < 

5. In neuerer Zeit hat Blau') durch Destillation von picolinsaurem 
Knpfer ein Dipyridyl erha)ten,, das er wegen seiner Dsratellung aus Picolin- 
i'äure als nn-Dipyridyl ansieht. Es schmilzt bei 69,5° und siedet bei 272 ". 

Die Dipvridyle sind,' wie das Pyridin im Stande, noch Waseerstolf 
iiufzun^mea. Mit Zinn und Salzsäure behandelt, addieren ue 6 Atome 
Wasserstoff und setzen sich in Verbindungen von der Formel C,oS„K; 
um, die mit dem Nikotin isomer sind. Diese Körper haben auch viel- 
fad:ie Beziehungen zu diesem Alkaloid, nicht nur in ihrer Zusammen- 
setzung, sondern in allen ihren Eigenschaften (Löslichkdt, physiologische 
Wirkung, etc.). Aus dieser Analogie nimmt man an, dafs das Nikotin 
ran reduziertes Dipyridyl ist (s, XikotirC}. 

Das E*duktionaprod«kt des ,J,;-Dipytidyl« ist eine bei 287-289'' 
siedende Flüssigkeit, in Wasser sehr leicht löslich, sehr giftig, die Straup 
& Vortmann') Sikolidin genannt haben. 

Vom yy-T)i^jnAyl leitet sich ein Eeduktionsprodnkt ab, das fest ist, 
in Nadeln krystaUisiert , bei 78" schmilzt und sich oberhalb 260* destil- 
lieren läfst. In Wasser löslich, weniger giftig wie das Nikotin, läfst ea 
Muh durch oxydierende Agentien in Isonikotinsäure überführen. 

Weidel &. BuBso') gaben ihm daher den Namen hontkotin. 

Femer hat man die nn- und ;^-Dipyridyle mit Natrium und Alkohol 
reduziert und so das nn-Dipiperidyl, eiue bei 2S9'' siedende Flüssigkeit 



i| Roth, B. 1)1, 360. 
*1 Blau, B. 21, 1077; M. 10, 375. 
■) Skiaup nnd Vortmanii, M. 1, 6S7. 
•) Weidel and Russe, U. 3, 867. 
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(Blau')) und das jy-Diiuperidyl, Nadeln vom Schmelzpuokt 120—122° 
(Ahrens')) erhalten. Diese beiden Verbindungen sind mit einem dritten 
Dipiperidyl ieoraer, einer bei 250" siedenden FlüMiglceit, die voo Liebrecht°) 
durch Beduktion des Nikotins mit N&trium erhalten wurde. 

Die Beduktion der anderen Dipyridyle ist noch nicht ausgeführt. 

Cahours & Etard') erhielten, durch Behandlung des Xikotina mit 
Kaliiunferricyanid in alkalischer Lösung dne Base von der Formel 
C,oH,aNj vom Siedepunkt ä74 — 275°, welche sie kodipyridin namiten. 
Dasselbe stellt daher ein dehydriertes Dipyridyl dar. 

') Bl*n, B. 31, 10T7. 

') Alirens, B. 21. 2929. 

°) Liebracht B. 18. 2969; 19, 258T. 

•) Cahours und Etard, C. r. 90, 275. 
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VI. Chinolin. 

Im Jahre 1834 erhielt Runge^) aus dem Stein kohlenteer täne Bnse 
von der Formel C»H,N, welche er Leukolin nannte. 

Einige Jahre später, (1842) fand Gerhard*) hei der Destillation des 
Chioina, Cinchonins und Strychnins mit Aetzbali, einen bftBischen Körper 
derselben Znsammensetzung, den er als Chinolein bezeiclmete. Diese baden 
Basen wurden zuerst nur ab isomer angesehen , da sie ungleiche Farben- 
reaktionen gaben. Dann erkannle man aber bald die Identität beider 
Verbindungen und führte den anfänglichen unterschied beider darauf 
zurück, dass das Leukolin noch höhere Homologe, besonders aber auch 
ein Isomeres enthielt, das Isochinolin, welches neuerdings als Mutter- 
substanz mehrerer Alkalolde [Papaverin, Narkotin, Hjdrastin, Berberini 
eine erhöhte Wichtigkat erhalten hat. 

Das Chinoldn, oder, wie es heute allgemein genannt wird, Chinolin, ist 
ferner noch gewonnen worden durch Erhitzen des Berberins mit Kalk 
oder Kali (Baedecker^), Bernheimer'')) und durch Destillation des Morphins 
über Zinkstaub (Gerichten & Schrötter'l). 

Das Chinolin ist eine farblose, ölige Flüssigkeit, sehr hygroskopisch, 
etwas schwerer wie Wasser. Siedepunkt 234". • 

Vom chemischen Standpunkt aus, bietet daa Chinolin vielfache Be- 
ziehungen zum I'yridin. Ebenso wie dieses charakterisiert ea sich als 
tertiäre Base, da es eich mit AlkylhaloTden zu quatemären Additions- 
Produkten vereinigt. Körner hat die Theorie aufgestellt, dass das Chinolin 
zum Pyridin in derselben Beziehung steht, wie das NaphtAlin zum Benzol, 
dass daa Chinolin demnach als ein Naphtalin betrachtet werden tnufe, in 
welchem eine CH Gruppe durch ein Sticketoffatom ersetzt ist. 

*) Du Chinolin nnd seine Derivate, Beissert. 

1} Bunge, Annai»n der Physik und Chemie, 31, SS. 

2) Gerhardt, A. 43. 310; 44, 279. 

*) Baadacker, A. 66, S84. 

*) BemheimeT, G, 13, 329. 

») Gerichten und Schriitter, A. 210, 396; B. lö, 1484, 2179. 
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Geschieht nun diese Substitution, an einer den gemänschaftlichen 
KohlenstoAatomen benachbarten CH Gruppe («-Stellung), so gelangen wir 
zum normalen Chinolin, geschieht sie an einer der anderen CH Gruppen 
(^-Stellung), so erhalten wir das hochttwim: 



(;J| HC 



CH(^) 



H 



\N/ 



H 



H 



IsocbiDolin. 

Die Koraer'sche Hypothese hat ihre TorzQgtichste Bestätigung durch die 
Chinolinsyntheaen gefunden, von denen wir, im Gegensatz zum Pyridin 
einige vorzügliche kennen nnd in dem Verhalten dea Cliinolins gegen 
(.>xy dation amitte) . 

So liefert das Chinolin durch Einwirkung von Kaliumpermanganat 
eine zweibasische Säure, die Chinolinsäure (s. S. 32), welche bei der 
Destillation mit Kalk Pyridin liefert 

COOH, 



COOH''^ 

Cbinolln, Chinolini 

Zögt in diesem Falle der Pyridinring die gr6faere Festigkeit, so wird 
auderersdts, wenn man nicht das Chinolin selbst, sondern sein Additions- 
produkt mit Benzylcblorid der Einwirkung von Kaliumpermanganat unter» 
wirft, der Pyridinring zeiatört, da in dieser Verbindung das Stickstofiatom 
als fünfwertiges Element auftritt, demselben daher weniger Widerstand 
verleibt. Man erhält so die u-Benzylamidobenzoesäure (Claus & Glyckherr')), 



•) Claa 



and Gljetherr, B. 16, 1283. 
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,COOH 




Chinolinben zj Ichlorid. 



NH-CHj— CsHb 



o-BenE jrlaiDidoben mSüure. 



Chinolins jnthesen . 
1. Die erst« Chinolmsyntbeee wnide 1879 ' 
indem er über rotgtflhendes £ldoxyd Dämpfe v( 



in Königs') ansgefiihrt, 
AUylanilin leitete: 




AUylsnilin. - Chinalis. 

2, Im selben Jahre glückte es Baeyer*), das Hydrocarbostyril, (das 

/CH, . CH,\ 
Anhydrid det o • Amidoliydtozimmteäure) : C« H^ ^ ^CO in 

\NH / 

Chinolin umzuwandeln, durch aufeinanderfolgende Behandlong desselben 
mit PhoBpbotpentachlorid und JodwaHaeratofisänre : 



+ HiO + 2HC1 
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3. 1880, erhielt Königs'j kldne Mengen von Chiaolia, durch Erhitzen 
des CondenaatioQFprodukte aus Anilia mit Äcrolein, ebenso durch £rhitzen 
eines Gemenges von NitrobcDiol (oder Anilin) mit Ölycerin und Schwefel- 
säure anf 180-190". 

4, Diese letztere DareteUnngsweise, welche dureh dne Arbeit von 
Graebe') über das Alizarinblau veranlaTst wntde, Bellte bald unter den 
Händen von t^kraup') eiue angezeichnete Chinolinsynthese werden. 

Er erhitzte nicht, wie es Königs gethan, aUweder Anilin oder Nitru- 
benzol, sondern beide zusammen mit Glycerin und Schwefelsäure und 
gelangte dadurch zu einer Ausbeute von 60% Chinolin. Wir verdanken 
ihm daher ein Darst«lluDgs verfahren, das sich zur Gewinnung des Cbinolins 
»uch im Grofsen vortrefflich eignet, woran es bis jetzt fQr das Pyridin 
noch gebricht. Der Hechanismus der Skraup'schen Synthese besteht 
darin, dass unter dem Einfluss der Schwefelsäure das Glycerin in Äcrolein 
umgesetzt wird , dieses sich dann mit dem Anilin verbindet und das so 
entstandene Kondensationiprodakt von daem Teil des Nitrobenzots oxy- 
diert wird, wie es dich leicht aus den folgenden Gleichnngen ersehen lälst. 

I. CH,OH-CHOH-CH,OH _-_ 

Glycerin. 

H H H 



I H0 = 

'oho 



""\XCN 

(J NHj C N 

H H 

Anilin. Acraleln. Chinolin. 

5. Baeyer & Drewsen') stellten das Chinolin dnich Reduktion de» 
ci'Nitrozimmtaldehyds dar, eine Beaktion, die mit der schon erwähnten 
Baeyer'schen {No. 2) eine gewisse Analogie zeigt: 
H B 

C C 



c 

H 

Nitrozin 


J, ICHO 

B. 18. 911. 
B. 12, 1416; A 
Ml, 816; 2, : 
ODd Drewaen, B. 


+ eH = 


') KÖDlg-, 

ä) Greeb«, 


. 201, 333. 
111, 

16, *ao7. 
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6. Nächet der Skraap'Bchen ChinolinBynthese hat sich die 1883 tou 
Friedländer') gefundene Kondengation des »-AmidobmzaldehTds mit 
Acetaldefafd zu Chiiiolin als äuIserBt ergiebig gezeigt. Diese Koudensatioa 
lälst sich dnrch No&chen Zusatz dniger Tropfen Aetznatronlösung voll- 





d-Amidobenuldehjrd. Chinolin. 

7, Büghümer') gelangte zum selben Ziel dnrch Einwirkung tou 
Phosphorpentachlorid auf Malonanilsäuie GeH^NHCOCHiCOGH und 
Reduktion der dadurch gebildeten ChlorchinoUne mit Jodwasserstoffsäure. 
— Diese rerschiedenen Sjnthegen bestätigen in allen Punkten die Kfimer'- 
scbe Hypothese. 

Allgemein bildet sich auch das Chinolin durch Destillation aller 
Chinolincarbonsäuren mit Kalk nnd fem» durch ItedukUon der Oxy- 
chinoline. 

Additionsprodukte des CbiDolins. 

Da das Chinolin eine ungesättigte Verbindung ist, liefert es mit Brom, 
Jod, etc, Additionsprodukte. Diese Elemente treten mit Vorli^)e in den 
Fyridinring ein, seltener in den Benzolring; daher geben sie auch mit 
gröfserer Leichtigkeit, wie das Benzol, Verbindungen dieser Art, 

Die iotereasantesten dieser Verbindungen sind aber diejenigen, welche 
durch Anlagerung von Wasserstoff entstehen Behandelt man das Chinolin 
mit Reduktionsmitteln, wie Zink und Salzsäure, Zinn und Salzsäure, 
Natrium und Alkohol oder Natriumamalgam, so bindet es direkt 4 Atome 
Wasserstoff und geht in das Telrahydroekino/in CgHuN über. 
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eiue Flüssigkeit vom Siedepunkt 344°, welche in der Chinoliureihe das 
Analogon zum PiperidJD der Pjiidinmhe ist. Diese Verbindung ist eine 
sekundäre Base und geht durch Osydatioa wieder in Chinolin über. 
(Wischnegnideky '}i Lellmiuin & Reusch ')). 

Ein zweites TetrahydnX'hiuolin genann Oechaner^) aus dem Deatilla- 
lionsprodukt des Cinchouins und des Brudns mit Aelzkali. Es siedet bei 
215". Dempach ist es nicht mit dem vorhergehenden identisch, und mufs 
eine Wa^serstolfaddition auch im Benzolkem slatt^funden haben. 

Bamherger & Leugfeld') erhielten durch Behandlung des Tetrahydro- 
chinolins mit Jodwaaaerstuffsäure und Phosphor bei 230° ein Hexahydro- 
ckinolin, das bei 226° (720 mm) siedet und ein DekakydrochinoHn, das in 
Nadeln vom Schmelzpunkt 48,5° kryatailisiert und bei 204° siedet. 
CH, 




Snbstitutlonsproduble dee Chlnollus. 
Die Theorie selzt beim Chinolin das Vorhandentein von sieben ein- 
fach aubstituierten Verbindungen voraus. Sucht man die Zahl der mög- 
lichen mehrfach substituierten Chinolinabkömmlinge, so gelangt man bei 
Gleichheit der Substituenten zur folgenden Uebersicht: 
Zweifechsubatituierte Derivate, 21 Isomere. 
Dreifachsubstitnierte „ 35 „ 
Vierfachsubstituierte ,, 35 „ 
Fun flachs ubstituierte „ 21 „ 
Sechsfschaubstituierte „ 7 „ 

Sieben fachsubstituierte „ 1 „ 

Um die Stellungen der Substituenten im Molekül des Chinolins zu 
bezeichnen, bedient mau sich für den Pyridmkern der Buchstaben o , ^, y, 
für den Benzolkem der Bezeichnungen ortho, meta und para in folgen- 
mäfsiger Eeihenfolge vom StickatoiF an gerechnet. 

Daa vierte noch übrige Kohlenstoifatom im Benzolring nennt mau 
nach dem Vorschlage von O. Fischer, ana. 



I) Wwchnegradefcy, 1). 12, 1481; 13, a312, 1J4ÜU. 
') LellmBun und Keusch, 1). 22, läSS. 
») Oochsner, C. r. 94, 87; yft, 1077. 
*) Bamberger und Ungie\A. B. 23, 1138. 
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Die im Beazolkem BubelituieiteD Chinoline können allgemein nach 
der Skranp'schen Synthese dargestellt werden. Man braucht nur das 
Anilin durch eines seiner Substitutionsprodukte zu ersetzen. Die Stellung 
des subatituierenden Atoms oder Atomcomplexes in Bezug zum Stickstoff, 
ist beim Ciiinollnderivat dieselbe, wie bei dem des Anilins. Die ortho 
und pars substituierten Aniline liefern ebenfalls ortho- und para-Yet- 
bindungen des Chinolins. In Bezug auf die metasnbstituierten Aniline 
zdgt ein Blick auf die folgenden Formeln, daJs dadurch sowohl ana- 
wie mefa-Derivate des Chinolins entstehen können, da diese bräden Stel- 
lungen in Bezug auf das Btickstofiatom symmetrisch sind: 



Metsaubatitniertei Anilin. 





MetBanbititniertea Anilin. Anssubslituierloi Auli«. C'^.^«*Ma-i_ 
Von den vielen Subatitutioneprodukten, die mau beut« kennt, haben 

nur die Hydroxyl Verbindungen eine gewisse Wichtigkeit zur Konetitutions- 

bestimmung der natürlichen Alkaloi'de gewonnen. 
OxychinoUne G,Hg(UH:)N. 
Von den sieben theoretisch möglichen Monooxgeliinolinen sind g^;eu- 

wärtig sechs bekannt. 

Die vier Isomeren, welche die Hydroxylgruppe im Benzolring ein- 

scbliefsen, auch Chinopbenoh genannt, sind teils nach dem Skraup'schen 

Frozela dargestellt, wob« man von den Amidopheuolen ausgeht (Skraup')), 

') Skraup, M. 3, 636. 
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leila durch Schmelzen der ChinoUDmonosulfosäuren mit Natron oder Kali 
IBedall & O. FiBcher'j, 0. Fischer & lUemersclmiied ') , O. Recher & 
Renouf), iJapp*), Lellmonn ^)). Die im Benzolkem hydroxflierten 
Chinoline zeigen sowohl ein phenolartiges, als eia basisches Verhalten, 
indem sie befähigt sind, einerseits mit Metallen, andererseits mit Sauren, 
Salze zu bilden. Durch Oxydation liefern sie Ohinolinsäure und durch 
Reduktion gehen sie in Tetrahydrüre Über. 

Das o-Oxijdiinolin kryatallisiert in Nadeln \ Schmelzpunkt 75*, Siede- 
punkt 266». 

Das m-QcyekinoUn schmilzt bei 235 — 238". 

Das a-Oxyekinolin schmilzt bei 224°. 

Das p - Oxi/ckinolin beginnt bei 193° zu schmelzen und siedet über 
360*. Ea bildet sich auch durch Erhitzen der Xanthochinsäure (p-Oxy- 
;-chinolincarbonftäure, s. 8. 72) (Skraup*)). 

Der Methyläther des p-Ozy chinoline ist seit läT9 bekannt, seit derselben 
Zeit, als Butleroiv & Wisch negradsky ^) durch Schmelzen dea Chinins mit 
Kali eine ölige Base von der Formel C,„Hi,NO (Siedepunkt 304-305") 
erhielten, welche sie Chinolidin nannten. Skraup'} zeigte, defs dieser 
Körper als p-Metbosylchinolin anzusehen ist: 



CH,0- 



£a lälat sich auch synthetisch erhalten durch Behnndlung des p-Chino- 
phenols mit Methyljodid und Kali , oder auch direkt nach der Sktaup'- 
schen Methode, wenn man als Ausgangssubstanz das p - AmidoHuisol 
(Anisidin) wählt: 

COH 




CH,0-^ "^ >CH 



p-Ämiiiosni«)!. 

■) Btdill und 0. FiKher. B. U, 443, 1360. 

') 0. Flacher und Biemerschmied, B. ^o^ 1979. 

') 0. FUcher und Kanouf, B. iT, 756. 

*) H»pp, B. 17, 193. 

") Lelliuinn, B. 20, 211S. 

■> Skraup, U. 4, 69<i. 

^) Butlero« und WüchnegradskT, B. 12, S094. 

*) SkrMp, M. 3, 557; 6, 760. ' 
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Diefes Keaultat wurde zur KonBtituüonserkeimung dee Chinins von 
grolser Sedentung. 

Von HonosychinoUnen, mit der Hydroxylgrappe im Pyiidinring sind 
zwei bekannt: das Carboaiyrü und das Kyntirin. 

Da« Carhostyril ist 1862 von Chiozza") dureli B«diiktion der Ortho- 
nitrozimmtsäure dai^esteUt. Es iet daher als das Anhydrid der o-Amido- 
zimmtsäure oder als «-Oxjchinolin anzusäen : 

H H 



'\h 



Carboatyril, 



Eine sehr glatt verlaufende Synthese des Carboslyrils bestellt in der 
Einwirkung des Chlorkalks oder der freien untercblorigen Säure anf 
Chinolin (Erleumeyer & Koaenfaek'), Einhorn & Lauch*;). 

Es bildet Nadeln vom Schmelzpunkt 198-199". 

Das K'jnurin wurde 1872 von Schmiedebe^ & Schnitzen*) durch 
Erhitzen der KynurensSure erhalten. Letztere, 1853 von Liebig im 
Hundeham entdeckt, ist das einzige Chinohnderivat, dae sich im Tier- 
körper bildet. 

Das Kynurin kryatallisiert in Prismen mit 3 Molekaien Wasser; 
wasserfrei schmilzt es bei 201". 

Seine Hydroxylgruppe ist entweder au der ,1- oder j'-Stelle gebunden. 

Nach der Angabe von Skraup'^) bildet sich das Kynuriu bei der 
Oxydation des Cinchonins mittelst Chromsäure. 

Ein Nürooxyclnnoliii, von unbekaunler Konatitutjon, ist von Weidel 
& Hazura*) durch Einwirkung von Salpetersäure auf das Oxydalions- 
produkt des Cinchonins mit Chromsäure erhalten worden (s. Cinchonm). 

Dloxyolilnoline CgH„tOH)jN. 
ßei diesen wird die Konstitutionserscblielaung nocli erschwert, weil 
die Hydroxylgruppen, sowohl im Beuzjlkem, als im Pyridinkem nnd 



") Chioüia, A. 83, n. 

*) Erlemneyer und EoBenhok, B. 18. 3296; 19, Jt 

■| Einhorn, und Lauch, B. 19, äü; A. 'Ztö- iü- 

<) SchmiedeberK und Schnitien. A. 16t, laS. 

■'■) Skraup, M. 7, BIT; 10, 728. 

") Wcid«! und Uazura, M. 3, 774. 
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drittens auch, sich gleichzeitig in beiden vorfinden können. Eine ganze 
Beihe von Dioxychinolinea mit mehr oder weniger betcunnter Konstitution 
wird durch die Einwirkung schmelzender Alkalien auf die Chinolindieulfo- 
säurea und auf die Halogen Verbindungen monohfdroxjlierter Chinoline 
erhalten. 

Wir beschränken uns hierauf die Erwähnung eines Derivate«, welches 
sich von einem natürlich vorkommenden Alknloi'd shlrätet. 

Die Chinolsäure, ein NUrodioxyehifwIiii, C»H4(N0jK0H),N, bildet 
sich nach Weidel '-) durch Behandlung des CinchonioB mit Salpetersäure. 
Die Stellung der substituierenden Gruppen ist bei dieser Verbindung noch 
nicht festgestellt. 



saovGoOglc 



Die kSnetlichen Atk>1o)'de. 



VII. Methylchinoline. 

CoHjiN. — CoHsNCCHa). 

Alle sieben theoretii'ch möglieben Metbylchinoline sind jetzt bekannt. 
Vier von diesen, bei denen, die Methylgruppe ein Wttaserstofiatom im 
Benzolriag des ChiDoline ersetzt, bezeichnet man als TotuehinoUne. Die 
drei anderen enthalten die Methylgruppe im Pyridinring. 

I. Tolnchlnoline. 

Diese Basen sind von Skraup') dargestellt, indem er in edneo) 
DaratellungB verfahren für Chinolin , das Anilin durch die drei Tolnidine 
ersetzte. Es sind Flüssigkeiten von demselben Geruch und denselben haupt- 
sfichlichen Eigenschaften , die das Chinolin besitzt. Oaydiert, liefern sie 
zuerst die entsprechenden Chinolincarbonsäuren, dann die Chinolinsäure. 

Das o-Toluchinoiin siedet bei 247-248°, Aa» p-TnUiehinoUn bei 257— 
268", das m-Toluehinolin bei 250°. Diese letztere Base bildet das Haupt- 
produkt bei der Einwirkung von Glycerin auf m-Toluidin. Skraup liewies 
die meta-Stellung der Methylgruppe in dieser Verbindung dadureh, dafs 
er sie durch Oxydationsmittel in die m-ChinoÜDcarbonsänre (S. 69) um- 
wandelte, deren Konstitution fcstgeat«llt ist. 

Ein viertes Toluchinolin bildet sich als Nebenprodukt bei der Dar- 
stellung des m-ToIuchinolins. Da diese Base mit keinem der anderen 
Toluchinoline identisch ist, so stellt sie die «ww- Verbindung dar. 

■2. ChlDaldtn (<T-Metiiylchinolin). 
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Das Chinaldin findet uch als Begleiter des ChboUiis im Steinkoblen- 

' t«er (Jacobsen & Beimer')). Ea Ut eine Flüssigkeit lud siedet bei 240". 
Doebner & Miller synthetisierten es 1881 , nach einer Methode , die 
sich 8n die Skrsup'sche Chinolinsynthese (b. 8, 56) anlehnt. Indem 
nämlich dabei, die Wirkung des Glycerins auf Acroleinbildung beruht, 
so ersetzten Doebner & Miller, um zum Chinaldin, d. h, dem meüijlierten 
Chinoün zu gelangen, das Acrolein durch das methyliertc Acrolem, den 
Crotonaldehyd. Da dieser aber bekanntlich sich sehr leicht aus Aldehyd 
|oder Glycol) bildet, 

CH,CHOCH,CHO - CH.OH: CHCHO + HjO, 
so unterschied sich die Doebner'sche von der Skrftup'achen Synthese an- 
fänglich nur im Ersatz des Glycerins durch Aldehyd. Bald aber be- 
merkten Doebner & Milier, dalä die Gegenwart des Nitrobenzols über- 
flüssig sei, da der nötige Sauerstoff von dem Aldehyd selbst geliefert 
wurde, femer, dais auch andere Körper (Aldol, Acetal etc.) die Kolle des 
Aldehyds übernähmen. Kurz, die beste Methode zur Chinal dinge winnung 
besteht nun darin, ein Gemisch von Aiiilin, Paraldehyd und con zentrierter 
Salzsäure auf dem Wasserbade ja erwärmen. 

COH. /^ _^^ 



N 

Anilin. C'ratDna1deb\d. ChinaldiD. 

Wätere Darstellungsmethodeu des Chinaldins sind: 

1) Durch Erhitzen der Milchsäure mit Anilin und Chlorzink, oder 
mit einem Gemenge von Anilin, Nitrobenzol und Schwefelsäure (Wallach 
Ä Wüsten'), Pictet & Dupare')), 

Diese Benktion ist eine Modifikation der Doebner -Milier'scheD, da 
die Michsäure sich dabei in Aldehyd (und AmdsenBäure) spaltet. 

S) Durch Erwärmen des o-Amidobenzaldehyds mit Aceton und Natron- 
lauge, oder durdi Erhitzen des Kondensation sprodukta aus o-Ämidobenz- 
aldehyd mit Acetessigester (Friedländer & Gohring'^)). Unterscheidet 
sich von der Friedländer'echen Chinolinsynthese nur in dem Ersatz des 
Aldehyds, durch Aceton, d. h, durch den methjlierten Aldehyd. 



■) Jacobeen uud Keimer, S. ll>, 1084. . 

*) Doebner und Miller, B. U, S012; 15, 30IS: 16, 246»; IT, ISSS. 

') Wallach und WDaten. B. IS. SU07. 

') Pictet und Unparc, B. 'iO, 3417. 

5| FriBdHoder und Gohring, B. 16, 1835. 
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,CHO 

|CHs 

+ 

bocH, 

o-Amiriobenialdehyd. Atelon. Chinaldin. 

3) Durch Reduktion des KoDdeiisalionBprodnkts aus Aceton mit 
o-Nitrobenzflldeliyd (Drewacn')). 

4) Durch Erhitzen von Anilin mit Aceteaaigester und darauffolgender 
ßehfindlung des go entstandenen Oxychinaldins mit PhoBphorpentachlorid 
und JodwHSseretoffsäure {Conrad & Lirapach*)). 

5) Durch Erhitzen des Methjlketols [n-Methylindol) mit Sromoform 
und Natriumalkohobit und Überführung des hierdurch gebildeten Cblor- 
chinaldins in Chinaidin, mit Jodwaaserstoffsäure und Fhoaphor (Magnanini')). 

6) Durch Deatillation eines Gtemenges von Kalk mit der Aniluvitonin- 
säure, dem EoDdensationsprodukt ana Anilin mit Brenztraubenaäure 
(Küeel')). 

71 Durch ErbiUen von Aethylacetanilid mit Chlorzink (Pictet & 
Bunzl*)). 

Die Konstitution des Chinaldins wird durch die Thatsache erbracht, 
daßi es bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat in Acetylanthranil- 
säure umgewandelt wird (Doebner & v, Miller')): 
^^ ,COOH 



,00 -CH, 

Die Ohromsäure wirkt anders ein und liefert Chinaldinsäure oder 
n-Chin olincarbonsäure. 

Das Cbinaldin reagiert leicht mit Aldehyden; zwei WasserBtoffatome 
der CH,- Gruppe treten mit dem Sauerstoffatom des Aldehyds unter 
Wasserbildung aus (Miller')i: 



') DrewBOn, B. 16, 1953. 

») Conrad und Limpacb, B. 20, 948, 

>) Wagnanini, B. 20, 2008. 

*j KUiel, B. 19, 2219. 

0) Pictet und Bunil, B. 2i. 1847. 

') Doebner und v. Miller, B. !•>. 3075. 

') MilleT, B. 20. 2041. 
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Benialdehjd. Beniflidsnchinaldin. 
3. ^-MethjleUnoUn. 




Da« jä-Mettaylchinolm wurde 1884 von Kugler'), durch eine dem 
ChioaldiD ftiial<^ Synthese, dargestellt Indem er in der Döbner'Bchen 
Synthese den Äcetaldehyd durch den Fropionaldehyd ersetzte, erhielt 
Engler eine Base C„H,,N, welche sehr wahiacbeinlich , das ß-M^h^l-a- 
Aethglehmolin int: 



-CH,. 



Durch ChromsäureeinwirkuDg warde die AeHijlgnippe dieser Ver- 
bindung in die Carbosylgmppe verwandelt. Dae Kalksalz der so dar- 
gestellten Methylchinolin carbonsäure, der trockenen Destdllation unter- 
worfen, bildet eise Base, weldie das (J-Methylchinolin vorstellt, denn 
durch Oxydation bildet dieses die |9-ChinolincarbonsSure (s. B. 70). 

Das ^-Methylchinolin krystallisiert in Prismen, die hä 10 — 14° 
schmelzen. Sein Siedepunkt ist 250". 




4. Lepidln (;'-Metbylchinolin). 
CH, 
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Diese Base wurde 1855 von Williams ■) aas den Destillationspro- 
duktea dee CiDchonins mit Tfi^li isoliert. Im folgenden Jahr zog 
Williams*) aus dem Steinkohlent«er eine Base von derselben Zusammen- 
setzung, die et für isomer mit dem Ijepidin hielt und Iridolin benannte. 
Später erkannte man die Identität beider Verbindungen, denn beide sind 
das y-MethylebiDolin. 

Das Lepidin ist noch erhalten worden; 

1) Beim Erhitzen de« Cinchonina mit Bleioxyd oder den Alkalien (Behr 
Ä'van Dorp'), Hoogewerff & van Dorp*)). 

2) Durch Destillation der Tetrabydrocinchoninsäure, (eines Beduktions- 
produtts der Cinchomusäure, s. 8. 71) mit Zinkstaub, (Weidel*)): 

C,„H„N0i-i-2H =C„HgN-|-2H,0. 

3] Durch Erhitzen des Oxydationsprodukte vom Flavenol mit Kalk 

(O, Fischer & Besthom«)). 

4) Durch Destillation eines Gemisches von Zinkstaub mit Osylepidin, 
letzteres erhalten durch Kondensation dee Anilins mit Acetessigester 
(Knorr')). 

5) Durch Kondensation des Anilins mit Aceton und Methytal in 
Gegenwart, von Salzsäure (Beyer'}). Das Metbylal zersetzt sieh unter dem 
Einflulä der Säure in Wasser und Formaldehyd, dergestalt, dals die 
Reaktion durch folgende Gleichung ausgedrückt werden kann; 

CaH,N + C,H,0 + CH.O +0 = C„H,N + 3 HbO. 

Lepidin. 

Das Lepidin ist eine Flüssigkeit, es siedet bei S55°. Seine Konsti- 
tution wird durch sein Verhalten gegen Chromsäure erwiesen, wodurch 
es in Cinchoninsäure (/-Chinolincarbon säure) verwandelt wird (s. S. 71). 
Behandelt man das Lepidin mit Kaliumpermanganat, so wird nicht die 
Methylgruppe, sondern der ßenzolring zuerst oxydiert und man erhUt 
nacheinander die Methy Ichinolinsäure , die n-Carbocinchomeronsäure und 
die Cincbomeronsäure (s. S. 33): 



>) WiJliuQs, J. 1805, 550. 

!) WillUmB, J. 1856, &3e; 1863, 431, 

•) Sehr und vati Dorp, B. 6, Tfiä. 

A Hoogewerff und vui Dorp, K, 2, 1; B. IS, 1639: 16, 1382. 

») Wsidel, M. 3, 75. 

») 0. FiBCber und Beathorn, B. 16, 70. 

') Knarr, B. 16, 2596 ; A.. 236, 69. 

»j Beyer, J, pr. 33, 125; S3, 393. 
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COOK 
COOHj--''^^, COOH; 



67 
COOH 



Eid Tribromoaiylepidin von unbekaimter KouBtätation entsteht nach 
Comstock & KOnigs') bei der Emwir]ning von Brom &uf die ayrnpdsen 
Oxydationaprodukte de« Cinchonins und Cinchens (s. Oinchonin). 

■) Comalock and Käniga, B. IT, 1964. 
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CioHiNO». - (CaH6N(C00H)). 

1. ChlnolinbenzcArbonBftiireii. 
Die vier monocarbozyliert«n Derivate des Chinolins, welche die Car- 

box;lgruppe im Beazolkern liaben, heilsen ChinolinbenAcarbonaäurmi. 
Ihr Chaj-akter ist teils Bauer, teÜB schwach basisch. Drei von ihnen sind 
durch Behandlung der drei AmidobeuzoeBäuren mit Glycerin und Schwefel- 
säure dargeatelit (Schlosser & Straup')). Ferner sind sie nach der Skraup'- 
schen Methode erliatten, durch Umwandlung der drei AniliDsulfoaäuren 
in Chinolinsulfosäuren und Schmelzen der letzteren mit Cyaniaiium*). 

Die o-Ckinolinearbonaäi^e tritt in Form von Nadeln auf, die bei 
186-187^" schmelzen. 

Die p'Chinolinearbonsäüre kryataUisiert in BIfittchen und schmilzt 
bei 291—293". Die dritte Isomere, vermittelst der m-Amidobenzoesäure 
oder der m-Anilinsulfosäure dargestellt, bat pulvert önuige Beechsifenheit ; 
Schmelzpunkt 357". Ihr Caiboxyl befindet sich nun entweder in der meta- 
oder ono-Stellung. 

Diese Fr^e ist in geistreicher Wdse von Skraap & Brunner') folgeuder- 
mafsen gelöst: 

Die Amidot«rephtalsäure mit Olycerin and Schwefelsäure bdiandelt, 
bildet räne ChinolindicarboDSfiuiB , welche nur die ortho-ana- Verbindung 
sein kann: 

COOH ÜOOH 




') SckloaMT und Skraup, U. 2, G19. 

ä) La Co.te, B. 15, 196. — 0. Fiieher nnd Willmsck, B. 17, MO. 

0. Fischer imd Kizaer, B. 17, 165. 
°) Skraap und BmnDei, U. 7, 139. 



saovGoOglc 



VIII. ChinoliuinoDDGubandbiraii. g9 

Nun ewsetxt sich diese Sänre bü STO" luiter KohleiuauTeabepaltimg 
In zwei ChinolioinODOcarboiiBJHiieii , deren eine Eoit der ortho • Sfitue 
identdflch ist, während die andere sich mit der Säore identifiiiert, welche 
vomittelat der m-Amidobenzoeeäare erhalten ist. Diese letctete mnls 
daher die ana-Ckmolinearbonaaurt «ein. 

Lellmum & Alt'} berichten, dnrch Bdkandlung der m-Amidobenzoe- 
ünre mit Qlycerin nnd Schwefels&ure , oder dnrch Schmelsen der ana- 
C^ünolineulfosäare mit Oytukalium eine Säure erhalten zu haben, cUe 
sich von der Skranp'schen ana-Ohinolincarbonaänre unterachddet; sie 
habm dieselbe pseado-ana-ChinoliniMrbonaäure genannt. Diese Ver- 
bindung, mit dem Schmelzpunkt 338" würde also eine achte mono- 
carbozylierte ChinolineSure vorstellen , während die Theorie nur sieben 
gestattet. Leilmann & Alt') schreiben die Existenz dieser aditen Sfiuie, 
der möglicherweise Terschiedenen Konstitution des darin enthaltenen 
Pyridinringee zu: 

COOH COOH 



N N 

Immeriiin bedürfen die Versuche dieser Autoren noch der Be- 
stEtigung. 

Die Tn-C^irwlinearbmaäure ist von Skraup 4 Brunner*) durch Oxy- 
dation des m-ToluchinoUns [s. 6. 62) vermittelst Cbromsäute da^;eeteUt. 
Sie bildrt eich auch nach Fischer & vsn Loo*) durch Oxydation des 
. ^-DSchinolyls (CH.N), und nach Tortelli*), durch Behandlung der 
a-AmidophtalsSuie mit Glyc«rin and Schwetelsäure. Sie krystallisiert in 
Nadeln, die bei 249* schmelzen. 



2. ChlnaldlBsInre (a-Chinolincarbonsäure). 




Döbner & Miller'^ erhielten die Chinaldinsäure dnrdi Oxydation des 

■) Leilnituin und Alt, A. 237. 307; B. 20, llt6. 

') Bknnp nod Bninner, U. 7. 139. 

') 0. fiMher und ran Loo, B. 17, 1699; 19, S171. 

•) ToTtelli, 0. 16, 366; B. 19, Ref 648. 

») DSbner and Miller, B. 16, 2472. 
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Ohinaldins vtmaitbeiBt ChromBäiire. Diese BUdimgBweise bestimmt auch 
zDglräch die Stellung des Carboxyls, da das Chinaldin, wie kos 8mte 62 
bervoi^ebt, das n-Hethylchinolin ist 

Die ChiniüdiiiBäure ensteht auch durch Oxydation des n-A^liyl- 
dmiolins (Beher<)) und des aa-Dichinolyis (Wddel & Strache']). Sie 
kryatalliaiert mit zwei Molekülen Wasaer in Nadeln, die bei 156' schmelsra 
und sich bei höherer Temperatur in Cbinolin and KofaloiBiure zenetxiea. 

i. jS-ChinolinearboDBaare. 

,-■ ''^.--''''^-COOH 



Qraebe & Caro*) erhielten 1880, durch Behandlung des Acridins mit 
Kaliampermanganat eme Dicarfoonsfiure des Chinolins, die Acridinaäure. 
Diese auf 120— ISO" erhitzt, verliert ein Molekül EohlensSure und setzt 
sich in «ne Monocarbonsäure, vom Schmelzpunkt 271—273° um. 

Diese 6äui«, mit den vorhergehenden isomer, kann das Garboxyl nur 
in der ^-Stellung beützcn: 

Die Struktur des Acridins, 



lälst fSr die Actidinsfiure 




V"\c. 



OOH 



und diese kann daher durch Eohlensäureabspaltnng nur die a- oder 
/9-Monocarbonaäure geben. Nun ist die Chinaldinsinie als a-SSura be- 
kannt. Also molk die vo n Qräbe & Caio erhaltene Verbindung, die (3-Ghino- 
lincarbomtäure sein. 

Diese bildet sich ferner auch durch Oxydation des ^-Aetbylchinolins 

■) Heb«, B. 19, 2995. 

*) Weidel ood Stäche, M. 1, SSO; 8, liO. 

■) QrMb« Diid Cwo, B. 13, 100. 
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(Biedel ■)) und des ß-Methylchinolina (Döbner & Miller*)). Durch K&lium- 
permanganateinwirkuug entsteht die Carbodiuikotinsäure [a. 8. 39). 

1. CinchoniHBänre (^-Chinolincarboneäure). 
COOH 




Zum ersten Male wurde sie 1870 von Caveutou & Willm") aus dem 
Oxydationsprodnkt des Cinchouins mit Kalium permanganat imliert; 
Wddel«) und Ednigs*] erhielten ue eboi&Ila durch Behandlung des Cln- 
chouins mit Salpetersfinre oder Chromsäure. 

Sie entsteht auch dnrch Oxydation mehrerer anderer Chinaalkaloide*), 
ebenso wie durch Einwirkung der Chromsänre auf das Lepidin. (s. S. 65) 
(Weidel'), Htx^ewerff & van Dorp»)). 

Die CinchoninsSure kryetallisiert mit einem Molekül Wasser in 
Nadeln, oder mit zwei in Prismen. Ihr Schmelzpunkt ist '252 — 251°. 
Mit Kalb erhitzt, bildet sie Chinolin; Kaliampennangaiiat wandelt sie in 
o-Carbocinchomerong»ure um, (s. S. 36) und Salpetersäure in Cincho- 
meronsäure (s. 8. 33). 

Da die Stellung des Carboxyls bei den sechs anderen Chinoliumono- 
carbonsSoren feststeht, so bldbt für die CinchoniusSure nur die /-Stellung 
Obrig. 

Die Cinchoninsäure liefert (nach Clans*)) mit Benzylchlorid edn 
AdditionBi»odnkt Dieses, mit beilsem Wasser oder Alkali behandelt, 
verliert dn Molekül Salzsäure und setzt sich in äne Verbindung um, 
die als das Benzylbetwin der Cinchoninsäure angesehen werden mnls. 



') Riedel, B. 1«, 1813. 

ä) Döbner nnd Miller, B, 18, 1640. 

■) Caventon und Willm, A. SupL 7, 2*7. 

*) #Bidel, A. 173, 7S. 

0) Kön^ B. 12, 98. 

■) Skranp, B. 12. 238; A. 201, afl4; M. 3, 801. — Porst und BBliriiigor, 

B. 14, 136; 15, S19. — CItuiB nnd Weiler, B. 14, 19S1. — Comsto«k 

ODd KöDig^ B, 17, 1984. 
') Weidel, H. 3, 19. 
') HoogewerA and tan Boip, B. 2, 1. 
») Glaoi, B. 18, 382, 1305. 
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-CO 




C,H, 

Dieeei ECiper ist der ente BepriseDtant der Betune in der Pyridin- 
röhe geweeen (s. S. 41). 

1879 erhielt Skranp *), dnn^ Oxydation des Chinins mit Chromeäare, 
eine ränbaüache Säuie von der Formel C„HgffO|, welche er Chmin- 
aättre Dannte. Dieselbe kiystAlUnert in Prismen, die bd 280° unter Zer- 
setzung B^melzen. Erhitzt man ue bti 230—230° mit Salzsäure, m 
verliert sie rane Methjlgrappe in Form von Methjlchloiid nnd ver- 
wandelt sich in die Santboekitaäure, 

C„ H^NO, + HCl = CH,C1 + C„ H, NO, 

ChininHbirB. Xanthochin^nie. 

Die Chininsäuie stellt also das Methylderivat der XantfaochinsSure 
dar. Diese letztere schmilzt bei 310" unter Zersetzung und geht in dne 
Verbindung C,H,NO äl>er, welche mit dem p-Oxychinolin (Sdte 59) 
identisch ist. 

Die Xanthochinsäure ist demnach das Carbosylderivat des p-Oxy- 
chinolins, und die Chininsäure, das des p-Methoxychinolina. Die Stellung 
des Carbosyk ist bei diesen beiden SSuien dadurch festgestellt, dafs 
die Chininsänre durch Kaliumpermanganat in die n-Carbondnchomeron- 
sänre übergeführt wird (s. 8. 36). Die Chininsäure und die Xantho- 
chinsätire sind demnach p - hydroxylierte , respective p - methoxylierte 
Draivate der Cinchoninsäure , und ihre Eonstitution wird durch die 
folgenden Formeln ausgedrückt: 

COOH COOH 



CH„0- 





1) Skraop, M. 2, 5B9 ; 4, I 
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IX. Isochinolin. 

Das hoektnolin wurde 1886 im Bobchinolin, aus dem St^kobleo- 
teer aufgdimden (Hoc^ewerff & van Dorp>) nnd dnich die ScfawerlCelich- 
kdt KÖnea Sulfats isoliert. 

Eb stellt eine farblose FlSssigkeit von chinolinartigem Oerach dar, 
die bd O" kiystaUinisch erstarrt, bei 21° schmilzt nnd bei 337" siedet. 

In Boner Eoustitutjon unteracheidet ea sich von dem ihm isomeren 
Chinolin dadurch, dafs der Stickstoff in der meta-Stellung zu einem, der 
beide Ringe verknüpfenden EoblenstoBatome steht: 



Für uns speciell, hat das Isochinolin eine erhöhte Wichtigkeit ge- 
wonnen , denn durdi neuere Arbdten (Ooldschmidt, Böser, Freund 
und Perkin) ist nachgewiesen, dafs mehreren wicbUgen ÄUfaloi'den, dem 
Papaverin, dem Narkotin, dem Hydrastin und Berberin nicht ein Chino- 
linkem, sondern ein Isochinolinkem zu Orunde liegt. 

1886 erhielt zuerst Bügheimer*) auf synthetischem W^e sehr geringe 
Uengen des Isochinolins. In demselben Jahr gelang ea Gabriel') indessen, 
dn äusseret ergiebiges Darstellungs verfahren für diese Base zu finden. 
Homophtalimid, (erhalten aus Ammoniak und Homophtalsäure 

C,Hi<^^'^*^^) bildet mit Phosphoroiychlorid auf 160« erhitzt, 

Diehlorieo^inolin, 



>) HoDgewerff und tsd Uorp, K. i, 13G, SBG; . 
*) Ragbeimcr, B. 19, 1169. 
") Gabriel, B, 19, 1653, 2354. 
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HDmDpbtalimid. Diclilorieochinolin. 

das beim £rhitzen mit Jodwaeserstoffsäure und Phosphor m iBochinoUn 
übergeht: 



Noch em&cher ISSat es sich aus Homophtalimid durch Erhitzen mit 
Zinkpulrer int WasserstoSstrom erhalten (Le Blanc')). 

Diese Synthesen bilden einen eben so scharfen Beweis für seine Kon- 
Btitiition, wie sein Verhalten gegenüber Oxydationsmitteln, wodurch ee 
in Phtalsäure und in Cinchomeronsäuie gespalten wird (Hoogewerff & 
vanDorp»)): 



-COOH 



COOH- 



-COOH 



OOOH- 



^N 



Itochinolin. Phtslaänrs. Cincbomeronsäare. 

Von den Derivaten des leochinolins wollen wir uns auf die Et- 
wShnung zweier heschränken, welche, als Zersetzungsprodulite des Papa- 
verins, von grolser Bedeutung Mr die Konstdtutionserschlielsang dieses 
Älkaloids waren. 

1. Goldachmidt'} isolierte aus den Einwirkungsprodukt schmelzeudeu 
Kalis auf Fapaverin, ein Dimeihoxyliioehinolin, das bei weiterer Oxjdation, 
Hemipiusäure nnd CinchomeronBäuie ergab (kdne Chinoliusäure, wie es 
der Fall b« Zugrundelegung eines Chinolinkernea hätte sdn mässen), 
wodurch das Vorhandensein eines Isochinolinkemes im Papaverin klar 
bewiesen war: 



CHsO-r" 



CHaO- 



>COOH OOOH,'' 



CH,0- 

mp-DiiDethazjliiocbinolin . 

') Le Blanc, B. 21, 2299. 

*) HcK^werfi Dnd van Dorp, B. 4, SB6. 

■) Goldachmidt, IL 7, 185; 8, 510; 9, 316. 



^COOH COOH(. JN 

OinchoTD sronsiare. 
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75 



3. Denelbe Forscher') erhielt bei der Oxydation des PapaveriDB mit 
K&liumpennangaiiat täa Derivat der iBochinolincarbonaSure, die m^-Dime- 
thoxsl-n-voekiTiolinearbonsäitre, deren Eonstitntion aas ihren Oxydations- 
j»i>diitt«n bervot^eht, indem sie sich in Carbocinchomeronsiure und 
Hemipinsäure spalten läDit. 



CH.O'^ 



CH.O,-' 



■^COOH COOH,^ 



CHjOv, ^'\ Jn CH,0'^ ,COOH COOH^ 'n 
:d6a cooh 

mp-Dimethoifl-a-iiochiDolin- Eemipinainre. CirbociiichomerontiarB. 

tarboiwiure. 

Bie Kbmilit bei 206°. 



>} GDidKbmidt, U. 6, »64; 8, 510. 
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Allgsmeitie E^enichsflsn dar nitürlicbeD Ailaloüde. 



Zweiter Teil. 

Die natürlichen Alkaloide. 

Allgemeine Eigenschaften der natürlichen Alkaloide. 

Die Eigeoechaften der vegetabilischen Alkaloide, die una TentnlaeseD, 
üe in eine einEige Ela«Be o^aniBchei Verbindougen sasammeDzufasaen, 
und rein chemischer Natur. Die Mnteilung dieser vegetabilischen Basen 
ut aber auch zu gleicher Zeit eine botanische geworden, denn die in den- 
selben oder verwandten Pflanzen sich findenden Alkalrd'de stehen eben- 
&lls in enger chemischer Beziehung zo einander. 

Was die Verteilung der Alkaloide in den dnzelnen Pflanzenfamilien 
betrifft, so findet man dasselbe Alkaloid seit«) in mehreren Familien 
zi^leich. Nur das Berberin und das Busin hat man bis jetst in ver- 
schiedenen Pflanzen angetroffen, die in botanischer Beziehung nichts mit 
einander gemein haben. 

Viele Pflanzenfamilien liefern überhaupt keine Alkaloide; so besonders 
die beiden groben Familien der Kompositen und Labiaten. Nur das 
Colchidn und die Veratrinbasen finden sich bei den Monokotyledonen. 
Alle anderen Alkaloide werden von den Dikotyledonen hervorgebracht. 

Früher hat man die natürlichen Alkaloide mehr nach ihren äuiser- 
lichen Merkmalen in zwei Gruppen eingeteilt: 

Die erstere, die bei weitem kleinere, um&Iste danach die flüssigen, 
ohne Zersetzung siedenden, sauetstoflfrden Alkaloide: das Conün, das 
Nikotin und das Spartdin. 

Die zweite Gruppe umscfalola alle anderen Alkaloide; diese enthalten 
Sauerstoff, sind im allgemeinen krystalliBiert und zersetzen sich hä der 
Destillation. 

Diese Einteilung ist indessen nicht korrekt, einige noch wenig be- 
kannte AlkaloMe, wie das Conessin, das Aribin, das Hymenodictin sind 
bei gewöhnlicher Temperatur fest und enthalten keinen Sauerstoff; andere, 
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wie die Basen der OranatwaizelTiiide änd im Gegenteit flüBsig und saner- 
stoffhaldg. 

Einige saueratoffhalUge Alkaloide können ohne Zenetzvmg sublimiert 
werden, wie daa Atropin, das Hyoscyamin, dasCinchonin, dasHarndn, das 
Rhoeaditt und das Cytisin. 

Die uatQrlichen Alkaloide reagieren mit Lackmus alkalisch und be- 
sitzen einen mehr oder minder bitteren Geschmack. Meistens sind sie 
unlöslich oder schwer löslich in Wasser, mehr oder weniger löslich in 
Aether, leicht löslich in Alkohol. Sie lösen sich nicht in Alkalirai, abge- 
sehen TOn einigen Ofnumalkaloiden. 

Die meisten wirken auf polarisiertes Licht ein. Zu den optisch in- 
aktiven Alkalolden mulj man das Piperin, das Atropin, das Beiberin, 
das Banguinarin, das Delphinis, das Paricin und drd Opiumalkal(Ade: 
das Narcön, das Cryptopia und das Hydrocotamin rechnen. 

Fast alle aktiven Alkaloide sind linksdrehend. Nur das Conün, das 
NarkoCin, das Pilocarpin, das Quebrachin uud einige Cbinaalkaloide lenken 
die PolarisBi ionsebene nach rechts ab. In Anbetracht ihrer basischen 
Eigenschaften finden sich die Alkaloide sehen im freien Zustande, sondern 
als Salze, in Verbindung mit verschiedenen Bauren, welche allgemein im 
Pflanzenreich vorkommen, wie die Aepfelsäure, Citronenaäurc , Milch- 
säure, Gerbsäure etc. Einige Alkaloide sind indessen mit eigentümlichen 
und viel weniger verbreiteten Säuren verbunden; so die Alkaloide des 
Opiums, mit der Mekonsaure; die der Chinarinde, mit Chininsänre; die 
der Aconitumarten, mit der Aconitsäure; das Veratrin, mit der Veratram- 
säure; Jervin, Chelidonin und Sanguinarin, mit der Cbelidonsäure. 

Chemische Reaktionen der natürlichen Alkaloide. 

Die Untersuchungen , welche die KonstitutionserBchlielsung irgend 
einer chemischen Verbindung bezwecken, müssen sich nach zwei ver- 
schiedenen Richtungen erstrecken. Sie müssen erstens die chemische 
Natur der in Frage stehenden Verbindung klarlegen durch die Funktions- 
bestjmmung eines jeden Atoms Im Molekül. Dann haben sie diese Ver- 
bindung in einfacher zusammengesetzte Körper zu zerlegen, deren Kon- 
stitution schon bekannt ist. 

Dieses doppelte Ziel kann bei dfn natürlichen Alkatoiden auf den 
verschiedensten W^en erreicht werden. Es giebt indessen gewisse all- 
gemeine Prozesse, die bei den Alkalolden mit Erfolg angewandt sind, 
gewisse charakteristische Reaktionen , welche den ' verschiedenen Ver- 
tretern dieser Körperklasse gemein sind. Wir wollen diese kurz erörtern, 
bevor wir auf die Resultate zu sprechen kommen, die für jedes Alkalcnd 
im Speciellen erhalten sind. 
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Stickstoff. — Die Pflanzenalkaloide entli&ltei eäa oder zwei Atome 
Stickstoff, Befir selten drei (Cytisin, Eaeiin) oder gar vier (Ergoliiiin, Aribin). 
Mehtere mit zwrä Atomen Stickstoff sind nicbte destoweniger eineäurige 
BaaeD , d. fa. eie können sich nur mit einem Molekül einer einbuiechen 
Säure verbinden, wie das Studium ihrer Salze ergebt 

Die allgerndn angewandten Reaktionen der organischen Baaen 
mit den Jodalkyleu geben stets an, zu welchem Baeentypus an Alkaloid 
gehört. Kein Alkaloid zeigt den Typus einer pninSren Base. Das Conün, 
das Gonhydrin, und vielleicht auch das Nikotin, enthalten allein ein sekun- 
däres Stickstoffatoni. Die bei wdtem grölste Mehrzahl der Alkalo'ide sind 
tertiäre Basen. Bd einigen endlich, scheint der SticketofT hJb fCufwertJges 
Element aufzutreten; ihre Konstitution muTs sich also in die Eörperklasse 
vom Typus dee Ammoniums einreihen (Pilocarpin , Trigonellin). 

Der Stickstoff läTst sich nur sehr schwer aus dem Molekül der 
Alkalojide entfernen, was er der groisen Beständigkeit des Pyridinrings ver- 
dankt, in dem er einen wesentlichen Bestandteil ausmacht 

Indessen liefert das Conün durch Beduktion mit Jodwasserstoffsäure, 
Ammoniak und normales Oktan; Tropidin, derselben Behandlungs weise 
unterworfen, spaltet sich in Methylamin und Heptan. Aber das sind 
Ausnahmefälle, im allgemeinen kann der Stiebstoff nur durch enei^schere 
Einwirkungsmittel entfernt werden; durch Destillation mit Kalk oder 
Natronkalk, Kochen mit conzentrierten Alkalien, eine Behandlungsweise, 
welche gewöhnlich dann auch zur vollständigen Zersetzung des Moleküls 
führt. Der StickstotF tritt selten als Ammoniak aus, sondern in der Form 
eines Amins der Fettreihe. So entwickeln das Tropin, Morphin, Codeiu, 
Narcein, Ecgonin und Cinchen, Methylamin, unter der Knwirknng von 
Aetzkali oder Baryt. Diese Beaktion zeigt, dais diese Basen eine am 
Stickstoff methylierte Gruppe liesitzen. 

Der Pyridinring besitzt eine grolse Beständigkeit, solange sein Stick- 
stoffatom als dreiwertiges Element auttritt, aber, wenn die lunf Affinitäten 
dieses Stickstofiatoms gesättigt sind , so zeigt sich der Bbg gegen eine 
Sprengung viel weniger widerst an dsiähig. Wir haben schon davon ein 
ß^spel bei der Oxydation des Ghinolins gesehen (s. S. aSj. Auf dieser 
Eigenschaft des Pyridinringes beruht das sogenannte Hofmanu'sche Abhau- 
verfahren , welches darin besteht, die tertiären Basen in die Hydrate der 
entsprechenden quatemären Basen überzuführen nnd diese Hydrate zu 
erhitzen. Die geschlossene Kette wird dann zerrissen und der Stickstoff 
entweicht in der Form eines tertiären Amins. Die Ho&nann'sche Methode 
ist mit Erfolg auf mehrere Alkaloi'de angewandt, so auf das Coniin, 
Piperidin, Tropin und Codän. 
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Sauentofr. ~ Einen wichtigen Punkt zur Sonetitnläonsennittelnng 
d&t Alkalolde bildet die chemiBche Funktion de« Sauerato^. Oft bildet 
dieser Saaeretoff einen Teil eines Hjdrosjls; man erhält dann initt«lst 
EasigaäureanhydridH , Acetylchlorids oder BenioylchloridB, acetylieite oder 
benzoylierte Verbindungen, deren Analyse unmittelbar die Zahl der in 
der ursprünglichen Verbindung enthaltenen Hydroxylgruppen angiebt 
Man mula indessen dabei bescbten, dals der Wasserstoff der Nfi.-Qruppe 
eben&lls leicht durch eiu Acetyl- oder Benzoyl- Radikal ersetzt werden 
kann. Aleo lä&t sich die erwähnte Methode nur bei den tertiären Basen 
anwenden. 

Die meistoi der ein oder mehrere Hydrosyle besitzendai AtkaloMe 
Terljeren Wasser unter dem Einfluls wassereotzieheuder Mittel, (Mineral- 
säuren, PbosphorsSureanhydrid , Chlorzink etc.) oder auch schon beim 
blofsen Erhitzen; so verwandelt sieb: 

Das Conydrin, C,H„NO, in Conicein, CgH,„N. 

Das Atropin, C„H„NO„ in Apoatropm, C„H;,NOi. 
, Das Tropin, C,H,jNO, in Tropidin, C,H„K. 

Das Ecgonin, C,H,iNOt, in Anhydroecgonin, CeH,,KOj. 

Das Aconitin, Cs,H„NO„, ia Apoaconitin, C„H,iNO„. 

Das Lupinin, CjiH^N^Og, in Dianhydrolu pinin , C„H„N,. 

Das Morphin, C„H„NO,, in ApomoriAin, C„H„NO,. 

Das Narcein, Ca,Hj,NO,, in eine Verbindung, CaHijNOa- 

Das Chinamin, Ci.H^NiO», in Apochinamin, C„H„NjO. 

Die Elemente des freiwerdenden Wassers werden einerseits vom 
Hydroiyl, andererseits von einem benachbarten Wasserstoffalom geliefwt. 
Diese Reaktion erinnert an die Bildung der Terpeue aus dem Campher. 

Manchmal gelingt es auch, eine Hydroxylgruppe zu eliminieren, indem 
man sie zuerst durch ein Chloratom, vermittelst Phosphorpentachlorids 
oder Phospboroxychlorids ersetzt und dann das dilorierte Produkt mit 
alkoholischem Kali behandelt. So liefert das Gincbonin, C„HiiNiO, 
zuerst Cinchoninchlorid , C,,Hj„ClN2, und dann das Cinchen, CitU^gK,. 

Der Sauerstoff kann fernerhin auch Teil au einer Methosylgruppe 
— OCHj nehmen; (das Aethoxyl, — OCjHb, ist bis jelat noch nicht bei 
den natürlichen Alkalosen vorgefunden). In diesem Falle wirken Sals- 
iäure, BromwaBserstoffsäure oder Jodwaseerstoffsäure bei dner Temperatur 
von ungeßhr 160" so ein, dals die Methylgnippe als Chlor, Brom odta 
Jodmethyl al^espalten, und eine neue Verbindung gebildet wird, wdche 
ebensoviele Hydronylgruppen enthält, wie der ursprfinglicbe Körper 
M^oxylgruppen besafs. 

Auf diese Weise hat man eine Methozylgruppe bti dem Chinin, 
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Hmmiin und Hanoalin mtcbgewieBOi ; xwd Methoxyle böm Brndn und 
Thebun; drei beSm Narkotm und vier beiin Papavemi. 

Ein Verfahren, durch welches sich die in einer Verbindung eot- 
haltenCQ Methexylgnippen quanütativ beetimmen lassen, ist von Zeiad*) an- 
gegeben. Es besteht doiin, die fragliche Substaae (0,3—0,3 g) mit drca 10 can 
Jodwasseretoffsänre (spec Gew. 1,68] zu kochen und die entweichenden 
Qase in dner Silberlösnng aufznfangen. Die Methoxjlgnippeu werden 
durch die Jodwasaeratofieäure in Jodmethyl umgeeetct, welches durch 
das ^beraalz, unter Bildung eines JodeilberaiederechlAges serlegt wird. 
Da ein Molekfil Silbe^odid einer Methozflgmppe entspricht, so kann 
mAn ans dem Gewidit des Niederschlages leicht die Zahl der Methozyl- 
gruppen berechnen. 

Wenn der Sauerstoff eines Alkaloids weder an der Bildui^ ÖDtx 
Hydroxylgruppe noch einer Methosylgruppe beteiligt ist, so kann er 
noch als Eeton- oder Aldehyd-, als AeUier- oder Laoton- Sauerstoff 
auftreten. 

Verseifung. — Mehrere Aikalolde sind, wie schon erwähnti, (s. S. 4) 
Ester und können leicht in zwei Verbindungen gespalten werden, deren 
räne, die doppelten Funktionen eines Alkohols und einer Base Tetsieht, 
wShr^d die andwe eine Säure ist. Diese Verseifuog findet, wie bei allen 
Estern unter Aniiiabme eines oder mehrerer Moleküle Wasser statt; die 
in diesem Falle gebrauchtoi Agentien sind: Wasser von 140*; die Mineral- 
säurm, Barytwasser und die Aeloalkalien. Man hat auf diese Wnse zerl^;en 
können: 

Das Fiperin, in Fiperinsaure und Pipwidin. 

Das Atropin nnd Hyoscyamin , in Tropasäure und Tropin. 

Das Hyostdn, in Tropasäure, und Fseudotropin. 

Das Aconitdn, in Benzoesäure und Aconin. 

Das Fseudo- Aconitin, in Veratmmsäure und Fsendo- Aconin. 

Das Veratrin, in Veratrumsäure und Verin. 

Das Cevadin, in Methylcrotonsäure und Cevin. 

Das Coci^, in Methylalkohol, Benzoesäure und Ecgonin. 

Das Erythrophletn , in Erythroplc^nsäure und Manconin. 

Das Solanin, in Zucker und Solanidin. 

Das Achillei'n, in Zucker und Achilletin. 

Elmvlrkung der Alkalien bei hoher Tamparstur. — Die mästen Aika- 
lolde erleiden durch Schmelzen mit den Aetxalkatien edne tiefergehende 
Zersetzung. Manchmal entweidit ihr Stickstoff als Ammoniak oder als 
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Amin, und man erhält im BScfcstand, die alkalischen Salze von Säuren 
der Fett- oder der aromatjschen Beihe. Metstena aber bleibt der Pjridin- 
ring intakt, nnd 68 bildet sich ein Gemenge flüchtiger Basen, die, t^ls der 
Pyridinteihe, t^s der Chinolin reibe , oder allen bdden angehören. So 
liefern das Nikotin, das Pilocarpin und mehrere Derivate des Cotamina 
beim Schmelzen mit Eali Fyridinbasen. Alle Alkaloide der Chinarinde, 
dne gewisse Zahl von Alkaloiden des Opiums; daa Strychnin, das Bnidn, 
das Aspidoepermin zerset^cen sich unter Bildung von Basen, die beiden 
Krähen zugleich angehören. Das Strychnin ergiebt zugleich auch Indol- 
Verbindungen. 

Wir ersehen daraus, daTa im allgemeinen die Behandlung der Alka- 
loide mit den Aetzalkalien bei hoher Temperatur keine glatten Resultate 
liefert; die Destillationsprodukte enthalten oft eine so grolse Zahl von 
isomeren und homologen Basen, dafe man sich fragen mufs, ob sich 
nicht die meisten derselben erst bei der hoben Temperatur, welche diese 
Reaktion erfordert, gebildet haben, und ob man folglich aus ihrer Kon- 
BlitutJon Schlüsse ziehen darf, auf die der Alkaloide, von denen man aus- 
g^angen ist. 

Destillation mit Zinkstaub. — Der Zinkstaub wirkt bei hober Tem- 
peratur nach zwei ganz verschiedenen Richtungen auf die Alkaloide ein. 
Bei den sauerstofiTbaltigen Alkaloiden spielt er seine gewöhnliche Bolle als 
reduzierendes Agens ; er entzieht den Sauerstoff, manchmal werden auch 
Seitenketten abgespalten, und mau erhält, wie bei der Einwirkung 
schmelzenden Alkalis, einfache Basen der Pyridin- und Ghinolinreihe. So 
liefert das Stryebnin ein Lutidin, das Cotarnin und seine Derivate Pyridin, 
das Morphin Phenantbren. 

Die nicht sauerstofi^altigen Alkaloide erfahren dagegen bei der 
Destillation mit Zinkstaub eine Osydation, durch die ihnen eine gewisse 
Anzahl von Wassersloffatomen abgespalten werden. Das Conün, CgH„N, 
wird in Conyrin, CbHuN, umgesetzt, das Norhydrotropidin , C,Hi,N, in 
Aetbylpyridin, OjHgM, das Spart«än in verschiedene Pyridinhomologe. 

Reduktion. — Eine grolse Zahl von Alkaloiden sind ungesättigte Ver- 
bindungen und fähig durch Einvrirkung reduzierender Mittel, (Natrium- 
amalgam , Zink und Schwefelsaure, Zinn und Salzsäure, ete.j waaserstoS'- 
reichere Verbindungen zu hefern. 

Das Tropidin, ChHi,N, verwandelt sich, durch Au&atune von zwei 
Atomen Wasserstoff, in Hydrotropidin, CgK,gN. 

Das Spart*an, C„H„Nj, in Dihydrospartei'n, C„H,gN,. 

Das Hydrastinin, C„H„NO,, in Hydrohydrastinin, C„H,sNO». 

Das Cinchonin , C,,H,jN,0, in Mydrocinchonin, CisH^N^O. 
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Das Berberin, (^H„NO„ durch Au&ahme von ner Atomen Wasser- 
stoff, in Hydioberberin , C,oHjiNO,. 

Das PapaTerin, C„H„NO,, in Tetrahydropapayerin , C„H„NO,. 

Das Mkotin, C,oH„N,, dnrch Aufnahme von sechs Atomen Wasser- 
stoff in rSpiperidyl C,oH.„N,. 

Oxydation. — Die Oxjdationsranwirkwig hat von allen Beaktionen, 
denen man die natürlichen Alkaloide unterworfen, die wertvollsten Auf- 
schlüsse zur KoBstitntionserschlielflung geliefert 

Da die Energie der verschiedenen Oxydationsmittel sehr m^leich 
ist, so kann mau oft durch passende Auswahl dieser Agentien, ein und 
dasselbe Alkaloid in eine ganze Beihe von Verbindungen umwandeln, 
die verschiedenen Oxydationsstufen augehören. 

£ine schwache oxydierende Wirkung üben dieOold-, Silber-, Platio- 
nnd Eisensalze aus , ferner der Sauerstoff der Luft, das Ealiumferricyanid 
in alkalischer Lösung; alle diese nehmen einfach gewissen Älkalol'den 
einen Teil ihres Wasserstoffs weg, ohne dafür anderweitigen Ersatz zu 
bieten. In diesem Falle identifiziert sich öfter das entstandene Produkt 
mit einem anderen Alkaloid, das das Ursprüngliche in der Pflanze t>e- 
gleitet 

So setzt sich das Morphin in Pseudomorphin um , das Coniin in 
Couicein, das Harmalin in Harmin. In dem ersten Falle tritt ein Atom 
Wasserstoff aus, in den beiden letzten findet ein Austritt von zwei Wasser- 
stoffatomen statt. Das Nikotin liefert das Isodipyridin , das vier Atome 
Wasserstoff weniger besitzt. Durch Einwirkung von Scbwefelsäure bei 
300°, werden dem Piperidin 6 Atome Wasserstoff entzogen und es wird 
in Pyridin verwandelt; eine Reaktion, die sich den obenstehenden an- 
achlielet. 

Wasserstoffsuperoxyd wirkt schwach oxydierend, durch Abgabe von 
Sauerstoff und eventuell gleichzeitiger Entziehung von Wasserstoff. So 
nimmt das Sparten zwd Atome Sauerstoff auf; das Nikotin bildet Uxy- 
nikotin, unter Aufnahme von einem Atom Sauerstoff und Abgabe von 
zwei Atomen Wasserstoff. 

Eine stärkere Oxydation kann aus dem Molekül einiger Alkaioi'de 
ein Eohlenstoffatom eUminieren, das als Kohlensäureanhydrid oder Methyl- 
alkohol austritt. Das Troinn und die meisten Ciunaalkaloide verlieren 
E. B. unter dem Einflüsse einer Permanganatläsung die am Stickstoff ge- 
bundene Uethylgruppe. Wird eine grÖJsere Zahl von Eohlenstof&tomen 
angegriffen, so werden die einen in Oarfaoxyle verwandelt, die anderen 
spalten sich ab, als Kohlensäure, Amösensäure, Essig- oder Oxalsäure, 
Das Bo entstandene Produkt ist dann entweder dne Säure oder ein Ge- 
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menge mehrerer, die teils zur Fettiähe, teils zur aromatischeii gehören, 
oder aber auch zur Pyridin- und Chinolinrdhe. Dieee Produkte sind 
sehr wechselnder Natur und wir müssen auf die diesbezüglichen Einzel- 
heiten im speziellen Teil verweisen. Die Älk&loMe, welche bei der Oxy- 
dation, Säuren der Pyridinidhe e^eben, sind die der Chinarinde, das 
Papaverin, das NarkoUn, das Nikotin, das Atropin, daa Hfdrastin, das 
Pilocarpin , das Spart«in und das Berberin. Die dazu verwandten osy- 
dierenden Mittel sind das Kaliumpermanganat in saurer oder neutraler 
Lösung, die ChromsSure nnd Salpetersäure. 

Eine noch atfirkere Einwirkung, so wie sie das Kaliumpermanganat 
in alkalischer Lösnitg bewirkt, zeraelzt dae Molekül vollkommeD. Dann 
findet eine wahre Verbrennung statt, deren Produkte, Ammoniak, Kohloi- 
sänre, Oxalsäure, Ameisensäare, etc. sind. 

Bei dem gegenwärtigen Stande unserer Kenntnisse ist es noch nicht 
m^lich, die zahlreichen Tegetabilischen Älkaloüde, die bis heute isoliert 
sind, ganz systematisch ranzureihen. 

Diese Einreihung wird erst dann möglich werden, wenn die Kon- 
Btitutioa dieser Verbindungen yöllig bekannt sein wird und sie wird 
alsdann nicht nur dieee natürlichen Basen umfasssen müssen , sondern 
alle Pyridinderivatft 

Wir werden hier nach der folgenden Übersicht die faanptsäcblidisten 
dieser Alkaloide besprechen: 

1) Saoeretofii&eie Alkaloide. 

3) SanerstofFhaltage Alkaloide, PyridinderiTate. 

3) Sauerstofihaltige Alkaloide, OMnoUn- und Isochinolinderivate. 

i] Alkaloide, welche noch nicht auf die töne oder andere dieser BaseD 
EurOckgefflIurt sind. 
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I. AlkaloYde des Schierlings. 

Der Schierling (Coniwn maeulatwn) enthält Bwef Älkaloide: Das 
Coniin und dag Conydfm (auch Gonhjdrin) genannt. 

Diese Basen finden sich in allen Teilen der Pflanze, besonders aber 
in den Samen vor ihiet vollständigen Bdfe. 

Sie sind darin an Äpfelsäuie und Kafieeaänre gebunden. 

1. Coniin. 

Das Coniin wurde 1837 von Giesecke') entdeckt. Liebig*) teilte ihm 
die Fonnel C,H,,NO zu, aber die von ihm analysierte Probe mn6 ver- 
unreinigt gewesen sein, denn alle seitdem angestellten UnterBuchungen 
ergeben, dab das Coniin keinen Sauerstoff entbtUt. 

Die darauf von Gerhardt vorgeschlagene Formel ChH,sN wurde bis 
1881 beibehalten. Da unternahm A. W. Hofmann ■) über das Coniin eine 
Reihe von Unt«reuchDngen , welche unsere Kenntnisse über die Kon- 
stitution dieser Base vorzüglich bereichert haben, und in deren Verlauf er 
Ecigte, dals ea zwei Atome Wasserstoff mehr besitzt, als die bis dahin 
allgemein anerkannt« Formel angab. Die Zusammensetzung des Conüns 
wird also durch Cg H,, N ausgedrückt. 

Das Coniin ist eine farblose Flüssigkeit, leichter als Wasser, von 
brennendem Geschmack und stechendem Geruch. Es ist flüchtig nnd 
siedet fast nnzersetzt bei 167—168". 

Das Coniin ist wenig löslich in kaltem Wasser, noch weniger in 
hedläem, so dals die kalt gesättigten Lösungen sich beim Erhitzen 
trüben. Es ist Bchr giftig, rechtadrehend und besitzt eine stark alkalische 
Reaktion, 



1) Gieaaeke, Areh. d. Ph. (1) 20, 97. 

') Liebig, üfajfo«. für Phannawe 38, 159. 

>) HofmanD, B. 14, 705; 15, S313; 16, 658, 590; 17, 825; 18, 5, : 
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Seine Natur &1b aekundSre Base winde von Planta & Kekul€ ') 
erkumt. 

Dss Colliin ist das erste natürliche Alkaloid, das synthetisch eriialten 
wurde. Dieses Bch5ne Resultat verdanken wir Ladenburg (e. S. 1) und 
werden wir darauf weiter unten zurückkommen. Man darf dabd nicht 
Tergeseen, data die Sjntheee des CouiinB erst ausgefBhrt werden könnt«, 
als die EonstituCJon dieser Base absolut sicher festgestellt war. Hofmann 
gebührt das Verdienst, diese Aufgabe gelöst zu haben: dieser Forscher 
zdgte 1884. dafs das Coniin das a- Propylpiperidin darstellt. Beim 
Erhiton dee salzsauren Conüns mit Zinkataub, zwecks Beduzierung, 
bemerkte er die Entwickelung einer grofsen Menge WasBeratoff und gewann 
aus dem Reaktdonaprodukt eine Base von der Formel CbH„N, welche er 
Conyrin nannte (s. S. 22): 

C,H„N = CgH„N + 6H. 

Coniin. Conyrin. 

Diese Beaktios, bei welcher dae Zinkpulver ausnahmsweise die Bolle 
einee Wasserstoff entziehenden Mitteb ül>etiiimmt, ist sehr merkwürdig. 
Das Chlorzink wirkt auf Coniin in analoger Weise ein. 

Die empirische Formel des Conyrins Ifilst es als ein Pyridin Homo- 
loges erscheinen und, da es sich in der That, wie Hofmann gezagt hat, 
8U Picolinsäure oxydieren lä&t, SO kann es nur dos a-PropylpjTridin oder 
das o-Isopropylpyridin sein. Nun ist diese letztere Base von Ladenliuig 
(s. S. 21) auf synthetischem Wege erhalten und als nicht identisch mit 
dem Conyrin gefunden worden. Aulserdem liefert die Eeduktion des 
Conüns vermittelst JodwaaserstofTsäuie, nach einer Beobachtung von fiof- 
mann, das normale Oktan, was nicht der Fall sein könnte, wenn es eine 
Isopropyl-Oruppe enthielte. 

Man mnls also das Conyrin als a-Propt/lpt/ridin ansehen, und das 
Coniin als son eechsfachhydriertes Derivat, als a-Propylpipendin: 

/^ 

H,C CHj 

I I 

H,C CH-OH,— CH,-CH, 

Nu/ 

H 
Oxydation, — Die Oxydation dee Coniins vermittelst Salpetersäure, 

>J PlauU imd Kekali, A. S9, 129. &. cb. (S) 41, 182. 
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durch Brom in Qeg^iwart von WABser, Axarh ChronuEnie oder Platin- 
Chlorid, liefert Nonnalbutteisäuie. (Blyth<). Orünzweig*)). 

WiBcbnegTadekf') giebt auch an, dalÄ sich unter diesen Bedingungen 
eine Pfridinmonocaibonsäure bildet, aber diese Beobachtung ist anbe- 
etätigt geblieben. 

Beasere Beeultate haben Schotten & Baum*) erlialten, indem sie nicht 
dae Conün selber, sondern zwd söner Derivate, das Conylurethan und das 
Benxoylconiin der Oxydation unterworfen. 

In seiner Eigenschaft als seknndfire Base reagiert das Conün mit 
Chlorkohlenaäureäther, um ein Urethan zu bUden: C0<9^^ -q , 
das Schotten Cottylurethan genannt hat. Diese Verbindung liefert, mit 
Salpetersäure behandelt, den Äth^lester einer Säure von der Formel 
GiHjfNO, — GOOCiH^; welcher unter der Einwirkung von Salzsäure, ein 
HoIekQl Kohtensäureanhydrid und äa Uolekül Obloräthjl abspaltet nnd 
sich in die Conünsäure CHigNOi timsetxt. 

Die Konstitution der Conünsäure ist noch nicht sicher gestellt. Wahr- 
scheinlich ist sie als eine Säure der Fettreihe anzusäen, deren Bildung 
ans der Sprengung des Pyridinringes zn erklären ist In physiologischer 
Bedehung ist sie unwirksam 

Die Oxydation de« ßenzoylooniina liefert hauplaächlicb zwei Ver- 
bindungen, deren Formeln ü]sH!j,NO, und CjjUigNO« sind. 

Der erste dieser Körper ist das Benzoylderivat einer Säure Ton der 
Formel GgH,,NOi. Schotten & Baum betrachten diese Säure als das 
h5here Homologe der Ck>niinBaure ; sie nannten sie Eomoeonimaäure. Die 
Besiehungen, velche zwischen diesen Verbindungen bestehen, werden 
durch folgende Formeln erläutert: 



0- 

/ \ 

H,C CH 

H,C CH 

I 
BsDKiylcanü 



Hl 



r,C CH, 

COOH CH-I 

io 



») Blyth, A. 70, 73, 

*) GrHiiEwe^, A. 162, S17; 168, 118. 

s| WiaclmegndikT, B. 13, SSIS. 

•) Schotten und Binm, Z. 15, 194T; 16. 648; 11, 2618; 19, 1 
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ItC CH 



CO0HCH~C,H, 

HomDconüluIiii-e. C, Bj, NO^. 
Die Verbindung C,iH,sNO, ist ebenfall« das Benzoylderivat eina- 
Sänre TOn der Formel CgH,,NO,. Das Studium dieser Säure hat ergeben, 
dtü sie die a>Aniidoaonnalva1eriaiisäure dantellt, mit salpetriger SSuie 
behandelt, verwandelt sie iich thatsächlich in «-OxTnormalvaleriansäure : 
CH,-CH, -CH,— CH{OH)-COOH. 
Ans dieeen Veranchen folgert Banm, dais die Fropflgruppe des 
Goniins die normale Propylgruppe ist, und er erklärt die Bitdung der 
Amidovaleriansäure folgenderma&en : 



I / I 
H.C/ CH— CH» -CHj— CHs 



I 
CO 

1 

CsHs 

BenzoylcODÜii. 

COOK COOH 



Ah 



CH-CH,-CH,-CH. CH(NHä)-CH,-CHj-CH, 

'1 * a'Amidovtlenuieiiura. 



ii-B8iiEoyl»midoT»leriaii länre. 

Diese OxydationBverliältiiisse siud in ganz analoger Weise, noch dn- 
gehender und erfolgreicher bei dem Piperidin studiert {Bunzel*)). 

Conylen. — Wertheim») bemerkte im Jahre 1862, da& Conün salpetrige 
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Siure abeotbiert und damit an sehr luvbeettmdiges Additionaprodn^ bildet, 
das schon durch Wasser in eine heUweingelbe Verbindung zerlegt wird, die 
hä 150-160* siedet, giftig ist und die Zusammensetzung CgH„NiO 

Da die Formel des Coniins damals als CaH,sN galt, entging Wertn 
beim die Beziehung zwischen diesem Alkalold imd dem Körper n,II„N,0. 
Er sah vielmehr in diesem letzteren önen Abkömmling des Conjdrina 
CgH„NO und nannte ihn Axcetmydrin. Nachdem jetzt aber die neue 
Formel des Coniins als CgH,, N festgestellt ist, erscbönt uns dos Äzo- 
conydrin als Nitrosoeoniin: 

C,H,. = N— NO. 

In der That erhält man aus ihm, diese Base wieder, wenn man es 
mit Salzsäure oder mit Natrium behandelt, oder, wtain man es mit 
Zink und Balzsäure reduuert. 

Wertbeim beobachtete aufseidem eine interessante Zersetzung dee 
Nitrosoconüns durch E^osphorsäuieanhydrid. Eh entwickelt sich da- 
bei StJckstoff unter gleichzeitiger Bildung eine« KohlenwaBaerstoffs der 
Fonnel CgHu, des Gonylens. Diese Keaktion findet nach folgender Glei- 
chung statt: 

CsH„N,0 = CsH„ + N, + H»0. 

Das Conylen ist eine farblose Flüssigkeit, unlöslich in Wasser, ihr 
Siedepunkt liegt bei 126°. Es bat keine ausgesprochen giftige Eigen- 
schaften, mit Brom liefert es ein Additionsprodukt: CgHifBr,. 

Dieser selbe Kohlenwasserstoff entsteht auch durch Zerlegung des 
Coniins nach dem Hofinann'schen Prozefs, welcher eingehender beim 
Piperidin auseinandergesetzt werden wird und, der auf folgenden Beak- 

Das Coniiu kann , als sekundäre Base sich mit zwei Molekülen eines 
Jodalkyls verbinden. Das Produkt seiner Verbindung mit Jodmethyl, 

das Jodmeihylat des Melhylconiins , mit Silberoxyd behandelt, liefert ein 
Hydrat und dieses spaltet bei der trockenen Destillation ein Molekül 
Wasser ab und bildet eine neue tertiäre Base, das Dinuthyieoniin: 
/ CH, 
C>H„ = NH -i- 2CH,I -^-- CgH,a = M— CH, + HI 

ConÜD. JodmethylaC dee\ 

Methylconiiiis. ^I 

^ CH. 

CgH,, = K-CHj -^rz. CgHis— S< + H,0 
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Wenn man nun dieselbe Operation mit dem Dimethytconiin vi 
das heiiät, wenn man seön Metbjlbydiat dantellt und daaaelbe erhitzt, so 
erhält man, eineradt« eine Spaltimg in Metliylalkobol imd zurüct^bildetee 
Dimetiij'lconün, andereraeits in Trimethylamin und Conylen: 



I C. 



OH 



-- CaH,B-N<pU" f CH,OH 
DimethylcoDÜn. ' 

CH, 
= C,H,. + N-CH, + H,0 



HethjlhjdTst des Conjien. Trimelhylunin. 

ÜimsthylcosüDs. 

Nimmt man die Analogie dieser BeaktioneD mit denen an, die das 
Piperidin unter deaeelben Bedingungen ergieU (s. 8. 113), bo mula das 
Conylen als ein Normalpropylpiperylen anfgefaJst werden: 
CH, = CH-CH,-CH = CH-CH,— CH»-CBb. 

ConioeTne. — Zwischen dem Conyiin, C,B„H, und dem Goaün, CgHiiK, 
sind, der Theorie nach, noch Zwischenprodukte von den Formeln CbHhN 
und CgHitN zu erwarten. Diese Verbindungen können in isomeren Formen 
auftreten, entweder als tertiäre, oder als sekundäre Basen. 

Hofmann'), der Entdecker dieser Körperklasse, hat drd isomere 
Cb»*i>e«ie von der Formel CgHijN dargestellt, das n-, fi- und j-Conicön. 

In neuester Zeit hat aber Lellmann^) gefunden, dalä das tou Hofinann 
auf drei verschiedenen Wegen erhaltene a-Gonicein, ebensoviele Isomore 
vorstellt, das n-, ä- und B-Conic«in; wir kennen nun also im ganzen fünf 
Gonicmne. Bei der Darstellung dieser Verbindungen ist man t^la vom 
Coniin, teils vom Conydrin ausgegangen. Die Conic^ine stellen vierfach- 
hydrierte Derivate des Conyrina vor. 

a-Oonicein wird dargestellt durch Behandlung des Conydrins mit Salz- 
sSure, wodurch ein MolekQl Wasser abgespalten wird: 



Das a-Conicdn ist flfiasig, siedet bei 168° und besitzt die ^gen- 
Bchsflcn einer tertiären Base, Sein Pikrat schmilzt bti 225", sein Oold- 
doppelsalz bei 196— 198*. 

ß-Gonie^n krystalliaiert in Nadelfonn, schmilzt bei 41' und siedet 
bei 168°. Es charakterisiert sich als sekundäre Base |uQd bildet sich neben 
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dem i-Conicein durch EiiiwirkiiDg von JodwaaaeiBtoffoäure auf du Goay- 
drin, iodem auB dem zuerst gebildeten Jodconiin CaE„Ml, Jodwasaeretoff- 
sSure abgespalten wird. 

y-Ooniceln. — Behandelt man Gonün mit Brom in alkalischer Lösung, 
BO bewirkt man nach einer allgemeinen Reaktion der sekondären Amine, 
bd denen der Stickstoff an einer einzigen zweiwertigen Gruppe gebunden 
iet, dnen Ersatz des ImidwasBeraltiffe durch ein Atom Brom. 

Der so erhaltene Körper, C5 H,^ = HBr verliert, unter der Einwirkung 
von Alkalien, dn MolekQl Bromwaseerstofisäure und setzt sieb in y-Oomcein 
CgH,sN um. Es ist flussig nnd siedet bei 173". Beduöert, bildet es 
wieder Coniin. 

3-Conie(Än. — Unter dem Einflüsse von Schwefelsäure auf Bromconün 
ündet dieselbe Beaktion statt 

Wunderbarerweise aber ist die so entstandene Verbindung nicht 
identisch, sondern isomer mit dem ^Conicein; es ist das d-Conicdn. Es 
siedet bei 158°, ist linkadrebend, sein Ukrat schmilzt heä 226", sein Gold- 
doppelsalz bei 207°. 

e-Conicein. — Diese Verbindung bildet sich, wie schon erwähnt, neben 
dem (S-Gonicäin, durch Einwirkung von Jodwasserst'^&äure auf Cony drin. • 
Es siedet bei 150—151°, ist rechtedrehend. Sdn Fikrat schmilzt liei 
223-224°, sein Golddoppelsalz bei 178°. 

Das S- und E-Coniceln sind tertiäre Basen, sie werden weder rou Zinn 
und Salzsäure noch von Natrium und Alkohol reduziert 

Lellmann^) scblielst daraus, daJs sie keine doppelt« Kndung besitzen, 
was mit der folgenden Formel fOr das ^-Conicein in Einklang steht: 



I I 

HgC CH, 

Neuere Arbdten von Lellmannn ') , Leilmann & MBIIer») haben die 
Konstitution des y-Coniceins aufgeklärt. 

Durch Überfflhnmg des Coniins vermittelst siedender Chlorkalklösiing 
in das Ghlorconün und darauffolgender Zetsetzung mit alkoholischem Kali, 



■) LellmsDn, A. 259, 193. 
^ LDllmsnn, B. 22, 1000. 
^ LallmtDD und Müller, B. 23. 680. ' 
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erhielten sie ein Conic^iii, das sich mit dem Hofmann'scb»! /-Cookän 
identi&uerte: 



V 



H,C CHC.H, ^ H.C C.C,H, + H*" 

\ / \ / 

NCI NH 

Chlorconiin. /-ConicBln. 

Zu der ÄDoafame dieser Fonnel gelangten sie auf Grund der Erfah- 
rungeo, die sie bei dem Piperidin, das derselben Eehandlungeweise unter- 
worfen war, gemacht h^ten ferner seiner optischen Inaktivität w^en, 
vor allem aber auch durch die ÜberfQhrbarkeit des y-Conicelns ver- 
mittelst der Hofmann'schen Zmkstaubmethode (s. S. S&) b «-FropyU 
Pyridin. 

Die o-, ß- und y-CoDicöiie werden dnrch ßeduktionimiUel nach ein- 
ander fibergefOhrt in: 

Coniin C,H„ = NH, 
Normales Oetylamin CgB„— NH,, 
, und normales Oktan und Ammoniak CtH,g -f ^H«. 

Synthese des Conllns. 
Da das Coniin von allen natürlichen Älkaloiden die einfachste £on- 
sljtation liat, so ist es leicht begreiSicb, daTs es das erste war, das man 
synthetisch darzustellen versucht hat. Schiff') bemühte sich zuerst in dieser 
Richtung. Dieser Chemiker erhielt im Jahre 1871, durch Einwirkung von 
Ammoniak auf Butyraldehyd Üne Base, von der Formel CgHi^N, welche 
er als identisch mit dem Coniin (alte Formel) ansah. 



Sein Geruch, der Biedepunkt, seine grölsere Löslichkeit in kaltem als 
in heüsem Wasser, seine physiologischoD Eigenschaiten, alles schien auf 
den ersten Blick für die Identität mit dem natüilicben Älkaloid zu sprechen. 
Aber Schiff bemerkte baldj tiafn diese Base eine tertiäre sei. Ferner, dafs 
sie kein Drehungsvermögen besitze. Nach seiner Meinung war es also 
eine dem Coniin isomere Verbindung und nannte er sie deshalb Faraeonün. 
Nachdem aber Hofmann erkannt hatte, dals das Coniin zwei Atome Wasser- 
stoff mehr einschlielst, als man bis dabin annahm, so kann die Schiffsche 



•) Sehiff, Ä. 157, 362; 16«, 8 



saovGoOglc 



I. Alkalotde dM ScUerlingi. 93 

Base nicht mehr als isomex mit diwem Alkalold angeaehea werden, sie 
mos» es vielmehr mit einem der Conicräne aein. 

Das Paraconiin wurde später anch von Michael & Giundelach*] durch 
Erhitzen des Butylidenchlorids mit alkoholiechem Ammoniak aui 160° 
erbalten. 

2CH,-CHa-CH.-CHCU + BNH, = CgH„H + 4NH.C1. 

BntjrlidsncbJorid. Picacoiiiiii. 

Die Yersnche von Ladenbnrg, zum n-Propylpyiidinj durch Erhitzen 
dee P;iidine mit Propyljodid, zu gelangen, waren ohne Erfolg, denn wie 
echon erwähnt , aetzt sich das Propylradikal bei der zur Reaktion nötigen 
hoben Temperatur in Isopropyl um. Durch Beduktion der so erhaltenen 
Verbindung gelang Ladenburg zu einem dem Ckiniin isomeren Iso- 
propylpipeiidin , das er sogar zuerst mit der natfirlichen Base für 
identisch hielt. 

Diese allgemeine Daretellungsmetbode der Pyridinhomologen konnte 
also für die Synthese des Coniins keine Anwendung finden ; daher suchte 
Ladenburg*) sein Ziel auf anderem Wege zu erreichen. 

Wie wir (Seite 64) sahen, reagiert das Ghinaldin (n-Uethylcbinolin) 
mit den Aldehyden derartig, dals zw« Atome Wasaerstoffder (/Hj-Gruppe 
mit dem Sauerstofi des Aldehyds als Wasser austreten, und stellt die so * 
erhaltene Verbindung ein Chinaldin dar, das an Stelle der Methylgruppe 
dne ungesättigte Seitenkette mit einer grölseren Zahl von Kohlenstoff- 
atomen besitzt. Die Beaktion hodet mit dem Benzaldehyd z. B. nach 
folgender Gleicbnng statt: 



■ CH, + OCHC, H, 
Benialdebyd. 




CH = CH— C,H, + H,0 



BenEjUdracliiiikldiii , 
Ladenburg versuchte nun mit Erfolg denselben ProzeCi in der Pyridin- 
rdhe imzuwenden. Vom a-I^kolin (a-Methylpyridin) und Acetald^yd 
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auBgdiend, wollte «r za ränem ii-Allyl|iyridm gelangen, zu dem man dann 
nur noch 8 Atome Waaeerstoff zn addieren hatte, um e8 m Coaiio umzu- 
wandeln. 

Das Experiment hat diesen Gedanken glänzeud bestätigt, und die 
erste Tollkommene Syntfaese eines natfirh'chen AlkaloTds wurde so ver- 
wirklicht'). Dieses epochemachende Kesnltat krOnte die Reihe zahlieicher 
hervorragender Arbeiten, durch welche dieser Gelehrte die Geschichte der 
Alkslolde l>ereichert hat. 

Das a-Picoliu und der Paraldehyd verbinden sich erst bei einer 
Temperatur von 250° und auch dann ist die Reaküon noch unvollständig. 
Ans SSOgPicolin, erhielt Ladenbnrg nur 45 g Allylpj'ridin. Die fteaktioa 
findet genau so, wie in der Chinolinreihe statt: 



V-CH, + OCH-CH, — I J-CH = CH-CH, + H.O 

N 

a-Pico1in. n-AllylpjTiditi. 

Das n'ÄUylpyridin ist eine Flüssigkeit, welche bei 187,5— 192,5<' siedet. 
Durch oxydierende Mittel geht es in PicoUnsänre über, woraus seine 
Eonsdtution folgt [Seite 28). 

Durch Reduktion vermittelst Natrium in alkoholischer Lösung, 
bildet das Allylpyridin eine Base von der Formel C, H„ N , welche nur 
das n-Propylpiperidin sein kann. 

Diese Base hat zu dem Coniin die engsten Beziehungen. Ihr Geruch, 
ihr spec. Gewicht, ihr Siedepunkt, ihre physiologischen £igenschaR«D sind 
dieselben ; bei der Destillation mit Zinkstaub ergiebt sie eine Verbindung, 
welche sich mit dem Conydrin identifiziert. Sie kann also als chemisch 
identisch mit dem natürlichen Coniin betrachtet werden; aber sie unter- 
scheidet sich von ihm, wie es übrigens zu erwarten war, durch ihre optische 
Inaktivilat 

Bekanntlich giebt es eine Anzahl von Verbindungen, die mit optischem 
Drehungsvermögen begabt, wie die Weinsänre, Äpfelsänre, Aspara^nsäure, 
aulser ihren rechts- und linksdiehenden Modifikationen noch zwei inaktive 
Modifikationen besitzen; die eine, sogenannte inaktive „durch Ausgleich", 
ist wabrschdnlich nur räie Moleknlarverbindung der beiden aktiven und 
kann auf verschiedenen Wegen iu ihre beiden Komponenten gespalten 
werden; die Inaktivität der anderen Modifikation beruht auf anderen 
Ursachen und ist dieser Zerlegung uuiühig. . 

') Ladenburg, B. 22, 1403. 
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Ea blieb alBo jetzt noch zu migBen fibrig, welcher tod diesen beiden 
Kategorieen inaktiver Veibiadimgen das synthetiBche Propjlpiperidin an- 
gehöre; reihte es sich in die zweite Klssae ein, bo wäre die Synthese des 
ConiinB eine unvollständige geblieben; wenn ee sich aber in zwei KQrper 
von entgegengeaetztem Drehungsvermögen zerlegen Heia, so war ea sehr 
wahracheinlich , daTs die rechtedrehende Modifikation mit dem natürlichen 
Coniin identisch eä. 'EiDes der Verfahren, welche man mit Erfolg an- 
gewandt hat, um diese Spaltung bei gewissen Bfiuren der Fettreihe zu 
erzielen, besteht darin, diese Säuren mit einer optiBch aktiven Base zu 
verbinden. Man beobachtet alsdann , dais die entstandene Verbindung 
kein Salz der ursprüngticheu Säure ist; die Aktivität der Base hat die 
Spaltung der Säure bewirkt und daa erhaltene Produkt ist ein Gemisch 
gleicher Teile des Salzes von der rechtedrehenden und der linksdrehenden 
Säure. Diese bdden Balze besitzen im allgemeinen verschiedene Eigen- 
schaften, durch die man sie leicht trennen kann. So erhält man, wenn 
man zu einer Traubensäurelösung (eine „dureh Ausgleich" inaktive Ver- 
bindung) die berechnete Menge Oinchonin (recbtsdrehende Base) hinzufügt 
und die Lösung eindampft, als Bückstand nicht traubensaures Cinchonin, 
sondern ein Gemenge von links weinsau rem Cinchonin und recbtswein- 
saurem Cinchonin, welche man durch fraktionierte Kristallisation trennen 
kann und die dann leicht die beiden optischen Modifikationen der Wein- 
säure liefern. 

Auf Grund dieser Erscheinung, inaktive Verbindungen dureh aktive 
Korper zu aktivieren, gelang es Ladenbui^, nach mehreren erfolglosen 
Versuchen das synthetische Propylpiperidin in zwei optisch wirksame 
Modifikationen aufzulösen. Durch Verbindung der syntbetisch erhaltenen 
Base mit der aktiven ilechtsweinBaure und Verdunstenlassen der Lösung 
gelang es ihm zwei Sake von verschiedener LÖslicbkeit zu iaoUeren , die 
er durch Alkalien zerlegte. Das eine dieser Salze lieferte ihm ein Links- 
propylpiperidin, das andere ein Rechtspropylpiperidin. Dieses letztere hat 
sich als in jeder Beziehung identisch mit dem natürlichen Coniin erwiesen. 

3. Conydrln. 

Das Conydriu ündet sich in sehr kleiner Menge im Schierling. £a 
ist darauB von Wertheim'), im Jahre 1856, gewonnen worden. Es besitzt 
die Formel C» H,, NO und kryatallisiert in Blättchen, die ba 120,6" 
schmelzen und bei 226° ohne Zersetzung sieden. Sein Geruch erinnert an 



») Wortheim, A. 100, 389; 128, 157; 127, 75; ISO , 269. — Sitxangs- 
berickle der Akademie der Wisseneehafün x.u Wien, 22, 113; 45, 518; *7, 

299; 48, 491. 
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den dee Codühb, ea üt rechtsdrehend , in Wiuuer ziemlich löslich, sehr 
gifUg und giebt mit Lackmua eine alkalische Beaktion. 

Wie das Conün ist es eine sekundäre Base. 

Noch Wertheim zersetzt sich das GoDydriD, wenu man es auf 000° 
mit PhosphoTsaureanhydrid erhitzt, in Wasser und Conün nacb folgender 
Gleichung: 

C,H„NO = H,0 + CbH„H 

Confdrin. Conün (■Ite formel). 

Da diese Gleichung aber nicht mehr mit der heutigen Formel des 

CoDÜns im EinldaDg steht, so hat Hofmaaa dieses Experiment wiederholt 

und gefunden, dafs das Reaktionsprodukt in der That die Formel C,H,^ 

besitzt; es demnach nicht das Conün daretellt, sondern ein Gbmenge von 



Die Wasserentziehung aus dem Conydrin lälst sich noch beesei durch 
Salzsäure bei 220" bewirken. Nach dieser Beaktion wäre das Cony- 
drin ein hydroxyliertes Conün; seine Umwandlung in Jodconün ver- 
mittelet JodwBaseratoffaäure, (Sräte 91) beetätigt diese Ansicht Aue 
der Thatsache, dafe bei der Waeserentziehung zugleich mne sekundäre 
(|3-Conicetn) und eine tertiäre Base (a-Conlc^in) gebildet wird, folgert Hof- 
mann, da& das Hydrozjl des Conydrins sich in einer der «-Stellungen 



CH, 



N N 

H H 

Conjrdrin. 
Da aber auch das Conydrin durch Wasseraustritt eine akUve Baae, 
dae c-Conicein ergebt, so kann die erste dieser baden Formeln nicht 
richtig sein. 

L/adenburgi) scheint aber nach einer neueren, allerdings noch nicht 
ganz abgeschlossenen Arbeit, dem Conydrin eine etwas andere Formel 
beilegen zu wollen und die Hydroxylgruppe in der Seitenkette dee 
Conydrins anzunehmen. 

Wir sahen, dab die Ladenburg'sche Gonünsyntfaeae auf der Konden- 
saläon dee «-Ficolins mit Acetaldehyd beruht, wobei sich unter Wasaer- 
anatriU i-Allylpyridin bildet. Nun ist es Ladenburg auch geglflckt, ans 



>) LadenbBTg, B. 23, £583. 
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diesen beiden VerbindiiiigeD ein EondensatioiiBprodukt, ohne Wasser- 
auBtritt zu erhalten, daa a-Pieoh/hnethylalhin: 

CjH^NCH, + CHÜCH, = C^H^NCH, CH(OH)CH, 
n-Picolin. Acelald«hTd. o-Pioolylmetliylalkiji. 

Diese Base wird durch Natrium und Alkohol zu a-Pipeoolylmetkyl- 
alkin luagewandelt: 

C,H,NHCH.CH(OH)CH„ 
und diese Verbindung, deren Konstitution aus ihrei Syntheee folgt, ist nicht 
nur mit dem Conydrin isomer, aondern hat sich in vielen Begehungen mit 
demaelben identiseli gezeigt, so daJs der natürlich vorkommenden Base 
eine gleiche oder ähnliche EonstitntJon, wie der sTuthetüch erhaltenen, zu 
Grunde liegen mul^. 

Ladenburg glaubt demnach das GonTdrin als «-Lnpetydilalkia oder 
o-PiperidylätfaylaUdn ansehen zu mflssen (Alezander')). 

C C 

Hjcl JcHCH,CH,CH,OH Hjcl jcHCHOHCH,CH, 



o-LopetirdilslUn. a-PiperidjliUiTlalkiD. 

>) Alaiuider, B. 23> SI14. 
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II. Nikotin. 

Das Nikotin findet sich an Aepfelsäiue und Citronensäure gebunden, 
in den Tabaksblättem (Nieotiana 'Hiiiaeum}. Es ist daraus zum et8l«n Mal 
von FoBBelt & Beimann') im Jahre 1828 gewonnen worden. Der Tabak 
enthält es, je nach den Terachiedeneu Arten, in wechselnden Mengenverhält- 
niseen, von 0,6—8%, und im allgemeinen, in feineren Sorten weniger als in 
gewöhnlichen . 

Die gegenwärtig iSr das Nikotin angenommene Formel, C,oH],N|, 
wurde Ton Melaena») aufgestellt. 

Das Nikotin ist eine ölige, farblose Flüssigkeit, schwerer wie Wasser, 
lioksdrehend, leicht loslich in Wasser, noch leichter in Alkohol und Aether. 
Es besitzt einen sehr brennenden Oeschmack und einen unangehmeu, 
starken G«ruch ähnlich dem des Coniins. Ganz rdnes, fHach deeüUiertee 
Nikotin besitzt diesen Geruch in viel schwächerem Ma&e. Sein Siedeptmkt 
liegt bei 246,7° (bei 257 mm) (Landolt')). Es ist eines der stärksten Gifte, 
seine Dämpfe erregen schon in geringer Menge Atembeschwerden. 

£s stellt nicht, wie das Coniin, eine gesättigte Verbindung vor, 
sondern es kann sich noch mit 4 Bromatomen, oder 6 Atomen Wasserstoff 
verbinden (Cahours & Etard*), (Liebrecht')]. Meistens nimmt man mit 
KekulS & Planta') und mit Stahl schmidt ') an, dafa das Nikotin eine 
zweifach tertiäre fiase sei, das heii«t, dals seine beiden Stickstoffatome 
ganz vom Kohlenstoff gesättigt sind und nicht mit einem Waeeeistofiiitom 
zusammenhängen. Etard indessen, der ein monoacetyliertes Derivat und 
Eondinaationsprodukte mit Benzaldeh;d erhalten hat, teilt diese Meinung 
nicht, er glanbt vielmehr, dafs das Nikotin ein sekundäres und ein ter' 
tiäres Stickstoffatom besitzt 

') Poseelt und Btimann, Magan,. für Pharmaxiie, '21, 138 

*) Meleens, A. eh. (3) 9, 465; A. 19, 3G3. 

') Landolt, B. 9, 909. 

*) Cahoor» und Etard, Bl. 84, 449. 

S) Liebrecht, B. 18, 2969 ; 19, 3587. 

•) Ketnlf und Plant», A. 87, 2. 

') Stahlgcbraidt, A. 90, 222. 
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Salzsäure giebt, bd der Einwirkung auf Nüotän, selbst bei 300° kräne 
Elitwickelung von Methylcblorid ; also enthält es keine mit dem Stickstoff 
verbundene Methylgruppe [Andreoni ')J. 

Pinner & Wolfienatein*) erhielten aua dem Nikotin durch Waseer- 
Btoffsuperoxydeinwiikung , Oxynikolin C,, H,, N, O , einen eehi hygro- 
skopiscben, in Aether unlöslichen Körper, der bei weiterer Oxydation mit 
Kaliumperma&gaDat, Nikotinsäure bildet. 

Durch Behandlung des Nikotins mit Oxydationsmitteln, wie Salpeter- 
säure, Chiomaäure oder Kaliumpermanganat, deren Einwirkung, Huber') 
im Jahr 1867 zuerst untersuchte, bildet eich direkt Kikotinsäure (^^-Pyiidin- 
carbonsäure) (s. S. 30). Das Nikotin ist also eine ,3-Verbindung dee 
Pyridins. Das Chlorzinknikotindoppelsalz mit Kalk destilliert, bildet, 
nach Laiblin'), Pyrrol, Ammoniak, Methylamin, Wasserstoff, Pjridin- 
baaen und schlielslich eine Verbindung, OigHuN, die aicii vom Nikotin 
nur durch den Mindei^ehatt eines Moleküls Ammoniak unterschddet. 

Auf dieee Versuche gestützt, hat Andreoni für das Nikotin folgende 
Formel in Vorschlag gebracht: 

/OH, 
(CsH^N) — 0,Ha— N^ [ 

Wischnegradsky") hat ihm folgende Konstitution beigel^: 



C,H, — C CH 

d Ah 

\ /\ 

N— N— Q,H, 

Diese beiden Formeln haben indessen nur noch wenig WahtecheiDlich- 
keit seit den neueren Arbeiten von Cabonrs & Etard*) über das Nikotin, 
Arbeiten, die uns seine Beziehung zu einem Dipyridyl sehr wahrscheio- 
lieh gemacht haben. Hier die Hauptergebnisse. 

1. Beim Hindurchleiten von Nikot^dämpfen durch ein rotglübbndee 
Bohr, oder einfacher durch Erhitzen des Alkaltnds in Schieläröhren auf 



') Andreoni, G. 9, 189; B. 12, 1698. 
») Pinner und Wolffenatein, B. 2i, 61. 
*) Huber, A. 111, 271; B. ä, 849. 
•) UibliD, A. 186, 129. 
^) Wucbnegradaky, B. 13, £316. 

^ Cahonn und EUrd, C. r. 88, 999; 90, 275, 1315; 92, 107S; 97, iSlS; 
B. 12, 1712; 18, 777, 17*4; U, 1414; 17, E. 26. 
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280» eihielUn Gahoara & Etard tan Coliidm, C,H„N, welches als ^ 
Propgljnfridin betrachtet weiden mub (s. S. 22). 



Als Nebenprodukte bei dieser Reaktion bilden sich niedere Pyridin- 
baaen, [Pyridin, Picolin, Lutidin) Kohlenwasseratoffe (Methan, Äethan, 
Aethylen, Propylen), Cyanwasserstofisäure , Ammoni&k und WaBserstotf. 

2. Eine gemäTHigte Oxydation, mittelst rot«n Blutiaugeosalzes in 
alkalischer Löeung, entziebt dem Nikotin i Atome WasBcntoff nnd ver- 
wandelt es in einen Körper C,aH,oN,. Diese Formel ist deijenigen des 
Pyridins doppelt, und haben daher Cahours & Etaid diese Verbindung 
iBodipyridin {%. S. 51) genannt. Es ist wahrscheinlich ein zweifach 
hydriertes Dipyridyl, C,HtN-CsH,N. 

3. Schwefel wirkt bei 150° aufNikotin nach folgender Gleichung ein: 

2 C,„Hi«N, 4- 6 8 = 5 H,S + C„ H„N.B. 
Dieses letztere Produkt, Tkiotetrapyridin genannt, kann als aus zw« 
Molekülen Isodipyridin zusammengesetzt angesehen werden, die durch 
ein Atom Schwefel mit einander verknüpft sind: 
C,o Ho N, — S - C,„ H, N,. 
Mit Eupferatanb erhitzt, bildet es in der That dos Isodipyridin. Mit 
Salpetersäure oxydiert, geht ee in Schwefelsäure - und Nikotinsaure Aber. 

4. Queckstlberoxyd bildet aus Nikotin bei 240" eine der vorher- 
gehenden ähnliche Verbindung, das Oxytrinikotin, G»Hj,N,Oj, welches 
man sich vielldcbt entstanden denken kann, aus einer Verbindung von 
drei Molekülen Isodipyridin mit zwei Atomen Sauerstoff. 

5. Selen mit Nikotin auf 340° erhitzt, bUdet Isodipyridin, ein 
Dikydroeölltdin CgU„N, Ammoniak und Selenwasserstoff. 

6. JodwasserstoiMure und Phosphor verwandeln, bei einer Temperatur 
von 180°, das Nikotin in Dikydr<mHa>tin , C,oH„Ng. Zugleich spaltet 
sich das Molekül und bildet Dihydiocoliidin. 

Aus diesen Versuchen von Cahours & Etard ersieht man, dals, wenn 
sie auch auf keine absolut sichere Weise die Beziehung dee Nikotins 
xam Dipyridyl bewiesen haben, sie dieselbe doch immerhin sehr wahr- 
Bcheönlich gemacht haben. Es ist daher zu verwundem, daia im „Beil- 
stein" folgende Formel für das Nikotin a 
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C N 

H H 

Diese Formel erklärt weder die Bildung der Nitotinsäuie aus dem 

Nikotin durch Oxydation, noch die des jd-PropylpyridinB beim Erhitzen. 

Äuberdem könnte sich ein Derivat de» Dipyiidyls von einer Verbindui^ 

obiger Stniktor nur durch ein Aufspreogen und nacbheriges Wieder- 

Bchlielaen dea reduzierten Bingee bilden, was ziemlich unwahrBcbeinlich {et. 

Bedeutend mehr Berechtigung hat schon folgende Formel fflr sich: 

H H 



N C CH„ 



aus der wenigstens die Bildung der Nikotinsäure und des jd-Lutidins 
verständlich wird. 

Die Eigenschaften des Nikotidins und des Isonikotins (s. S. 50), die 
sich in so bemerkenswerter Weise dem Nikotin anschtieasen, lassen eher 
vermuten, dafs diese drei Körper eine ähnliche Konstitution haben, dals 
sie alle drei, sechsfach -hydrierte Derivate des Dipyridyls sind. 

Das Dipyridyl kann, wie Seite 48 erwähnt ist, in sechs isomeren 
Formen auftreten. Ton welcher leit«t sich nun das Nikotin ab? Da die 
Oxydation dieses Alkaloids, NikotinBäure liefert, das helfst ^-Pyridincarbon- 
säure, so können hier nur diejenigen Isomeren in Betracht kommen, bei 
denen die beiden Pyridinringe wenigstens von einer Sdte auB, durch das 
Kohlenstoffatom /i Terknüpft sind. Das sind die drei folgenden; 




9-Dipjridjl. ^j^DipyridjI. 
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Nach dem geg«iirärtigen Stande unserer Eenntniaae, iet es unmöglich 
zwischen diesen drei KonetituüODsfonneln räne Auswahl zu treffen, wenn 
man das Nikotin als zwelFkch tertiäre Base ansieht. 

Wenn aber neue Versuche die Aneicht von Etard bestätigen sollten, 
nach welcher eiuea der Stickstoffatome ein sekundSree wäre, ho könnt« 
man dem Nikotin wohl sicher folgende Konstitutionsfoimcl bellten : 
H H 

C N 

iO C HC CH, 



ni 



CHj 



Nun ist es ungemein wahrscheinlich, wenn eines der Stickstoffatome 
des NikotiüB ein BekimdäreB ist, da& dieses Atom einem ganz reduzierten 
Fyridinringe angehört und daTs das Nikotin, ebenso wie seine Isomeren, 
das Nikotidin und das Isonikotin ein Piperidyl - Pyridyl ist. Auüerdem 
ist es sicher, dafs dieeer reduzierte Ring weniger widerstandsfähig sich 
bei der Oxjdation verhalten wird und, dafe er es folglieh ist, der bei der 
Oxydation die Carboxylgruppe liefert 

Von den baden Eingen des Dipyridyls mula also derjenige, der mit 
dem (S-Eohlenstoff des anderen Ringes verbunden ist, als der reduzierte 
betrachtet werden. 

Man kann demnach nur zwischen den folgenden drei Formeln ftii das 
Nikotin wählen: 

H H H H, 

C ~ N C C 

HC C- HC CH, HC C —HC UH, 

HC CH H,C CH, HC CH H»C CH, 



HC C— HC CH, 

HC CH H,C NH 
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IHe Formel II ist, wie wir gesehen haben, dem Nikotidin mge- 
flpiDchen, einer Base, welche grolse Ähnlichkeit mit dem Nikotin z^gt, 
«ber nicht mit ihm identisch ist. Diese Formel kommt lüso für das 
Nikotin nicht in Betracht. 

Das Nikotin besitzt Drehungsvermögen ; sein Molekül muls also nach 
der van't HofiTschen Theorie ein aejm metrisches Kohlenstoffatom beeitzen, 
d. b. ein Eohlenstoffatom, das mit seinen vier Affinitäten an vier ver- 
schiedene Atome oder Atomgruppen gebunden ist. Die Formel III be- 
sitzt kein derartiges EohlenstoSatom. Also auch diese entspricht den an 
sie gestellten Beding^ungen nicht. Es bleibt daher nur noch die Formel 1 
dbrig für das Nikotin, nach der es als ein a-Piperidyl-ß-Pyridyl erscheint. 

Dieser Schlula bat indessen nur dann einen Wert, wemi man das 
Nikotin als eine gleichzeitig sekundäre und tertiäre Base ansieht, was 
nicht sicher bewiesen ist. 

Auch hat Blau'), in neuestet Zdt, durch Redukäon des synthetisch 
erhaltenen a^-Dipyridfls, das aß - Dipiperidyl dai^estellt, welches sich 
nicht mit dem Liebrecht'schen Hexahjrdronikotin (s. 8. 98) identifiziert 
hat, was es bei Annahme der oben angegebenen Eonstitutionsformel ffir 
das Nikotin, hätte thnn müBsen. 

Der niedrige Siedepunkt des Hexahydronikoüns, im Verhältnis zu 
den synthetisierten Dipiperidylen, venmlajät Blau vielmehr, dieser Base 
ihre Dipiperidylnatur abzuspredien und demgemäß auch das Nikotin 
nicht als tan Dipyridylderivat anzusehen. 

1) Blau, B. 21, 326. 
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Die Ditttrlichen Alkilolde. 



III. Spartern. 

Das Spartäui wurde 1861 im BeaengimtoT (Spartmm scoparium} von 
St«iiboiise') entdeckt, welcher ihm die Formel G,sH„N, Euert«ilte; dieee 
ist auch bis jetzt bdbeh^t«D. 

Das 8part«fn ist eine Flüsaigkdt, schwerer als Wasser und darin 
wenig l&slich, von schwachem, an das Anilin erinnernden Geruch und 
sehr bitterem Oeechmack. Es siedet ohne Zersetzang bei 311" (bd 
723 mm) (Bambe^er*)), ist linksdiehfud , aauerstoffb^ierig tmd wirkt 
narkotisch. Es stellt eine zwäsfiurige, zwdfjach t«rtäire Baee vor 
(Mills")). 

Wir sind uocb weit davon entfernt fiir dieses Alkaloid eine Kon- 
stitutäonsformel aufteilen zu können; indessen wissen wir, da& ee einen 
Pyridinring enthält 

So zeigte Ahrens*), dafe bei der Destillation des Spartain sul&t« mit 
Zinkstaub ein Gemenge basischer Produkte mit dem charakteristischeD 
Pyridingeruch entsteht. 

Derselbe Forscher erhielt durch Oxydation des Sparteins mit Waasei- 
stoffeuperoxyd eine syrupöse Base von der Formel 0,gH„N, 0,. 

Bemheimer'^] & Bamberger*), die Kaliumpermanganat auf Spart^in 
einwirken lielsen, isolierten dabei eine Säure, die b« der Destillation mit 
Kalk, Pyridin lieferte. 

Bei dieser Oxydation entstehen zugleich auch verschiedene Säuren 
der Fettrdhe, besonders Ameisensäure und Oxalsäure. 

Ahrens erhielt durch B«duktion dee Spartäns mit Zinn und Salia&uie, 
ein Di&ydrogpartmn C„HuN,. Diese Ölige Flüssigkeit siedet bei 281— 
384*' und besitzt den Charakter einer sekundären Base. 



') Stenhouie, 4, 78, 15. PhannacetäicalJoumal and Trcauadiom (t), 

Ul, iii. 
*) Bamlterger, A. 2S&, 3S8. 
») MillB. A. 125, 71. 
') Ahrens, B. 30, S31B. 
"1 Bernheimer, G. 13, 151. 
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Draselbe') &nd femer, dals dae Sparte'in tod der JodwaaaerBtofiaäiire 
bd 200*, in Jodmethyl und io eine 8«kund£re Baw, CuHg^N, geepslMn 
wird; demnach wüide es eine Methylgrappe am Sticketoff gebunden, ent- 
halten. Durch ein sui Botglut erhitztes Bohr geleitet, bildet m Am- 
moniak, CjanwasBeiatoflsäuFe, Aethylen, Piop;len, Pyridin und ;'-Picolin. 
Letztere Base bildet eich auch bei der Destillation des Spartdns mit Kalk. 
Diese Thatsachen Teranlasaen Ahrens , dem Spartein eine dem ffikotin 
ihnUche Eonetitulion zuzuschreiben; sein Molekfil soll zwei reduzierte 
Pyridintinge und zwei Metbylgiuppen enthalten, von denen die eine mit 
einem /-Eohlenstoffiitom, die andere mit einem StJckstoffatom verbunden ist. 

>) AhTena, B. 21, 825. 
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IV. Trigonellin. 

Dieses .Alkaloid wurde im Jahi 1885, von Jahns') aus dem ßocks- 

homsamen {Trigoneäa foenum-graecum) gewonnen; es findet sich darin 
in sehr kidneT Menge (0,13% vom Gewicht der Körner), neben einem 
ätiieriBchen Öl, einem Bitterstoff und Spuren von Choliu. 

Seine Zusammensetzung entspricht der Formel C,H,HO,. Aus Alkohol 
krystaUisiert es in der Form farbloser Prismen, welche ein Molekül Wasser 
einach lieben: es ist auisergewCbnlich löslich in Wasser und zerfliebt an 
feucht«r Luft. Seine Lösungen sind neutral und besitzen einen schwach 
salzigen Geschmack. Beim raschen Erhitzen schmelzen die waeeerhaltigen 
KrfstaUe bei 130° in ihrem Krjstallwaeeer; das wasserireie Trigonellin 
zersetzt sich b« 200" unter Aufblähen und Zurücklassen einer volumi- 
nSeen Kohle. 

Kurze Zeit nach der Entdeckung dee Trigonellins, beechiftigte sich 
UantzBch'), wie Seite 41 erwähnt, mit dem Stadium der Betune der 
Pyridincftrbonsäuren. So stellte er die Metbylbebune der Picolineäure und 
der NikotinsBure dar und beschrieb sie eingehend. Diese bdden Verbin- 
dungen besitzen dieselbe empirlEche Formel wie das Trigonellin; HantXsch 
macht« auf diese Isomerie aufmerksam, aber er unterliela es, durch eine 
Tei^leichende Prüfung die zwischen beiden Körpern bestehenden Be- 
ziehungen festzustellen. 

Im folgenden Jahr könnt« Jahns*), der gräiäere Mengen ranen Trigo- 
nellins dargestellt hatte, das Studium dieses Alkaloids fortsetzen. Mit 
So^fidt beobachtete er die Eigenschaften und die Zeraetzungsprodukte. 
Seine Untersuchungen bewiesen unzweifelhaft die vollkommene Identität 
dee Trigonellins mit dem Methylbetain der Nikotinsäure. 

Das Trigonellin ist also, nach dem Coniin, das ziweite natürliche 
AlkaloTd, welcbee synthetisch dargestellt ist. Wir sahen (s. 8. 41), dab 



') Jahn», B. 18. 2618. 
») HanlMcli. B. 19, 31. 
*) Jlhna, B. 20, SS40. 
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ei sich nach den Versuchen von HantzBch, beim Erhitzen von Nilcotin- 
säura mit Jodmelhyl und Ätzkali und dar&uffolgrader Behandlang des 
KeaktioDsprodukts mit Silbeioxyd bildet Die Gleichungen, welche dieeen 
Beakijonen zu Grunde liegen, sind schon besprochen. 

Die Konstitation des Trigonellins wird also durch folgende Formel 
ausgedrückt : 

- -CO 



Btim Kochen mit Kalilauge i>der Baryt wird Methylamin neben wenig 
Pyridin gebildet 

Mit conzentrierler Balzeäure auf 260-270» erhitzt, zerJallt es glatt in 
Ghlormetliyl und Nikotinsäure, nach folgender Gleichung: 
C,H,NOj + HCl = C,HsKO, + CHgCl; 

TrigoneUin. Nikotineanre. 



saovGoOglc 



rlichen AJkiloids. 



V. Piperin, 

Die Früchte und Samen Terechiedeoer PfefferarteD, {Piper tngrum, 
Piper longtan) entiialten, neben einem Terpen, eine Kiemlicb bedentende 
Menge (7 — 9''/i,) eines Alkaloida, das Pipain, welches 1819 von Oersted') 
entdeckt wnrde. Trotzdem sich gleich viele Chemiker mit seiner Unter- 
suchung beschäftigten, ergabeo doch die ersten Analysen wenig überein- 
stimmende Besuttate. Endlich erwies sich die von Regnault aufgestellte 
Formel, C„H„NUg, als richtig und ist jetzt allgemein gültig. 

Das Fiperin krystalliaiert in der Form von monoklinen Säulen, die 
bei 128—129,5° schmelzen und sich bei höherer Temperatur zersetseD. Seine 
alkoholiBcbe Lösung schmeckt scharf pfefferartig und ist ohne Einwirkung 
auf polarisiert«B Licht. 

Dos Piperin ist dne sehr schwache Base, es reagiert nicht alkalisch 
nnd löst sich nicht in Terdünaten Sauren. Es bildet nur mit conzentriert«n 
Säuren Salze und auch diese Werden sclion duich Wasser leicht zersetzt. 

Die erste interessant« Beobachtung über die chemische Eonstitntion 
dieses Alkaloids stammt aus dem Jahre 1848. Damals bemerkten Wert- 
heim & Cahours'), dals beim Erhitzen des Piperins mit Natronkalk, oder 
durch Behandlung mit Salpetersäure und Zersetzen des entstandenen 
Produkts mit Ätzkali, eine flüchtige Base entsteht, welche Anderson') 
& Cahoura*) kurze Zeit darauf als C^HnN erkannten und ihr den Namen 
Piperidin beilegten. Diese Base soll sich auch nach Johnstone') im ireien 
Zustande im Pfefler neben dem Piperin finden. 

Einige Jahre später vervollkommneten Babo & Keller^) die Be- 
obachtung Andetson's \ sie fanden , dals alkoholisches Eali das Alkaloid 
in zwei Komponenten spaltet, in eine Base, welche mit der von Wertfaeim 
& Cahours gefundenen identisch ist und in eine Säure, welche sie Piperin- 
säure nannten. 

Die Reaktion findet nach folgender Gleichung statt: 

C„H„NO, +H4Ü = C,H„N -I- C„H,.04 
Piperin. Fipetidin. Piperinünre. 

Diese Kesultate fanden ihre volle Bestätigung in der partiellen Syn- 
these des Piperins, welche Efigheimer'j im Jahre 1882 durch Erhitzen des 
Piperidins (1 Molekül) in Benzollösung mit Piperinsäurechlorid (1 Molekül) 
ausführte: 

*) Oented, Sehweigger' 3 Journal für Chemie und Phyiik. 29. 80. 

') Wetthaim und Cahonri, A. M, SäS*, 70, äS. 

*) Anderson, A. 7b, 82; 81. 349. 

*) C«houti^ Ä. oh. (3), 38, 76. 

») Johnalone, Ch. N, ä8, 235. 

') Babo DDd Keller, J. pr. 72, 53- 

') Mgheimer, ß. 15, 1330. 
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C„H,Oi-COCl + CbHi.N = HCl + C„H„NO, 
PiperinsKurechlorid. Fiperidin. Fiperin. 

Nach diesen Versuchen muls das Rperin als ein Piperidin angesehen 
werden , in dem ein WasBeratoffatom durch das Radikal der f^perinaSure 
ersetzt ist. 

CsHyN C„Hj,0,— COOK 

Fiperidin. Fiperinaänre. 

C„H,0,-CO— CbHjoN 

Piporin. 

Wir wollen jetzt die Struktur der beiden Ätomgruppen , welche das 
HolekiU des Piperins bilden, näher besprechen. 

Piperidin. — Das Piperidin ist eine nach Ammoniak und Pfeffer zu- 
gleich riechende Flüssigkeit mit starker alkalischer Keaktion. Es ist in 
allen Verhältnissen in Wasser iöaüch und siedet bei 105". 

Das Piperidin zeigt alle Merkmale einer sekundären Base; sein Imid- 
wasserstoff kann durch Alkohol- oder Säureradikale, durch die NO-Gruppe, 
fltc, ersetzt werden. 

Lange Zeit blieb seine Konstitution uuerscblosBeii. Kraut') bemerkte 
1871 , dafs durch Einwirkung von Silberosyd auf die Verbindung des 
Fiperidins mit Chloressigsäure sich kleine Mengen Pyridin bilden. 

Im Jahre 1879 erhielt Hofmann*) aus dem Piperidin, durch Erhitzen 
mit Brom und Wasser auf 200-220", ein Bibromoxypyridin (Seite 15). 

Diese zwei Reaktionen deuteten auf dnen Zusammenhang des 
Piperidins mit dem Pyridin, und, da die Formeln dieser beiden Basen 
sich von einander nur um sechs Wasserstoffatomc unterscheiden, so konni« 
man hoffen, das Piperidin darch eine einfache Oxydation in Pyridin um- 
zuwandeln. Dies gelang auch Königs'), indem er es mit Schwefelsäure 
auf 300" erhitzte, und später erreichten Lellmann & Geller*) dasselbe 
Besoltat noch leichter durch Einwirkung von Nittobenzol auf Piperidin 
bei 250". Jetzt kann man das Piperidin als sechs&cbhydriertes Pyridin 



Diese Betrachtungsweise erhielt bald noch durch die umgekehrte 
Reaktion eine Bestätigung; Königs *| gewann nämlich das Fiperidin auch 
durch Reduktion des Pyridins mittels Zinn und Salzsäure; Ladenburg & 
Roth«) erhielten dann eine bessere Ausbeute, indem sie Natrium in alko- 
holischer Lösung anwandten. 

1) Kraut, Ä. 157, 86. 

») EoCmmD, B. 12, 985. 

») KBnigs, B. 12, 2341; 18, 737. 

•) Lellmann und Geller, B. 21, 1981. 

») Königs, B. U, 1666. 

°) Lsdenbntg and Eotb, B. 17, fil3. 
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Qi« natürliche Allulotde. 

Das Piperidin iat &lso Bctakydropyridin: 



H.i 



H 
8«ne votletjindige SynÜieBe wurde 1886 von Ladenbui^') folgender- 
malÄeD au^dührt 

Das Trimethylencyanid wird foa Natrium in alkoholischer Lösung 
reduziert uod bildet aater Addition von acht Atomen Wasserstoff das 
Pentamethylendiamin : 

CH,-CN CH,— CH,— NH, 

CH, + 8H = CH, 

I 1 

CHj— CN CH,— CH,-NH, 

Beim raschen Erhitzen dcB aalzeauren Salzes dieser letzteren Base, 
spaltet sich dieses in Ammoniak und Pentametliylenimin, das sich voll- 
kommen mit dem Piperidin identifiziert. 
CH,-CHs 

CH, NH + MHa. 

I / 

CH,-CH, 
Im wdteren Verfolg dieser Reaktion, erhitzt«n Ladeuburg & Abel') das 
salzsaare Aethyiendiamin, um zu dem niedrigsten Glied dieser Imine, dem 
ÄMÖtylenimin, zu gelangen: 

SnShS = ^i:>-.Ho.+™.o,. 

AeÜiylendismin. AethyIenin>io. 

Diese Verbindung iat aber nicht existenzföbig, sondern condensiert 
sich sofort mit einem zweiten Molekül, zum Diaethylenäiimin : 
CHj CH, CH,-CH, 

Dieses hat sich nun durch die schönen Arbeiten von Hofmann') iden- 
tisch erwiesen, mit dem von ihm aus Aethylenchlorid und Ammoniak er- 
haltenen Diaetht/lmdiamm. Diese Base, die sich zum Piperidin ebenso 

<) Ladeuburg, B. 1$, 29aS, 3100. 
■) Lidenbnig and Abel, B. 31. TSS. 
■I Ladenbnrg, B. 23, 3740. 
S) Bofaiann, B. 23, 3297, 3723. 
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veifaÄlt , wie sich jenes zam Hesahydrobenzol, würde bisher mit dem im 
Sperma vorkommeiiden Sp^-min für identisch gebalteu , bis durch die 
neuesten Unteraachungen von HajerC & Schmidt') und Poehl*) diese ÄDgicht 
nicht mehr aufrecht erhalten werden kann. 

Ist aomit die Konstitution des Piperidins festgestellt, so wollen wir 
hier doch noch einige Oxydationsverauche erwähnen, die mit einigen Äb- 
kömmliiigen des Piperidins, mit seinen Urethan- und Benzoylderivaten 
angestellt sind und die in selten klarer und schöner Weise, dank den 
Arbeiten von Schotten') und Gabriel*), einen Einblick in den Verlauf dieser 
Reaktion gestatten. 

Besonderes Interesse verdienen diese Oxydationsveisuche des Piperi- 
dins aber auch noch dadurch, dals sie die ganz analogen Endprodukte 
wie beim Ckmiin, dem Propylpiperidin , ergeben und dadurch auch 
einen RfickscUulä auf die dort weniger genau studierte Reaktion 
erlauben. 

Aus dem Piperylurethan, CjH„NCOiCjH„ entsteht durch Einvrirkung 
von Salpetersäure, die Verbindung, C.BBNO^COiCiHs, und diese spaltet 
sich dnrch Salzsäure, in Chloräthyl, Kohlensäure und PipffHdmsäure 
CjHjNO*, die ueaerdings von Gabriel synthetisch erhalten, sich als 
y-Amidobntteraänre erwies. Der Pyridinring wurde also bei der Oxydation 



Durch Erhitzen der ^-Amidobattereäure auf 245°, (Gabriel")) geht 
diese in ihr inneres Anhydrid über, das Pyrrolidon: 
CH,.CH,\ 

>NH, 
CH,. CO/ 
welche Verbindang wieder als eine ringförmig geechlossene anzusehen ist. 
Auf das Bemoylpiperidin, OgHigNC, HgO, wirkt Kaliumpermanganat 
unter Bildung der Benzoy!-d-amidovalerianBäure, CtU„NO,C,HgO ein, imd 
diese zerfällt, mit Salzsäure erhitzt, in Benzoesäure und 8-Ämidot>aierian- 
säure. Also such bei dieser Oxydation wurde aus dem geschlossenen 
Pyridinring eine offene Kette gebildet Beim Erhitzen nun schlielst sich 
diese Kette wieder, denn man erhält dadurch unt«r WasBerabspaUung das 
innere Anhydrid der d-Amidovaleriansäure, das P^^tridon: 

\CH, . CO/ 

auch von Gabriel synthetisch erhalten. 

') Msjert und Schmidt, B. 23, 3?I8; 21, 241. 

') Poehl, B. 24, 359. 

') Schotten, B. 16, 643; 17, iU5; 21, S23b- 

') GabriBl, B. 2S, 1T67. 

A Gabriel, B. 22, 3335. 



saovGoOglc 



Bemerkensneit ist bei diesen Reaktionen die Leichtigkdt, mit welcher 
der geschloasene Fiperidinring in eine offene Eette verwandelt wird, die 
indeesen auch wieder sehr zur Solilielsung neigt, wie ee in den folgenden 
Formeln veranschaulicht wird; 

Ha H. H. 

C C C^ 

H,C CHj HjU CH, H,C CH, 

H,C CHi Ufi CO H,C CO 

\ NE, OH \ii 

H 
Piperidin, <y-A.inidDvalerUn»äure. Piperidon. 

Was diesen theoretischen Erörterungen noch einen besonderen Beiz 
verleiht, ist die Thatsache, dals die d-Amidovaleriansäure und die /-Amido- 
battersäure physiologisch unwirksam sind, während sowohl das Fyrrolidon, 
als auch das Hperidon toxisch wirken (Schotten & Gabriel). £s folgt 
daraus die Wichtigkeit der ringförmigen Bindung für die Alkaloide. 

Eine wichtige Beaktion des Piperidius muls hier noch besprochen ' 
werden , welche schon beim Coniiu erwähnt ist (Seite 88) und mit Erfolg 
auch bei anderen Aikalol'den angewandt wurde (Tropidin, Godein etc.)- 

Das Piperidin kann nämlich, als sekundäre Base, beim Erhitzen mit 
Jodalkylen neue Basen liefern, bei denen der Imidwasseistoff durch da 
Alkohol-Radikal ersetzt ist. Behandelt man es z. B. mit Jodmethjl, so 
setzt es sich nach folgender Gleichung um: 

C,H,o = NH + OH,I 7T-. an.» = N— CH, . HI 
in das Jodhydrat eines Melkylpiperidins: 



H,C 



,0 OH 



\- 



i 

CH, 

Dieses, als tertiäre Base, kann noch ein Molekül Jodalkjl binden und 
bildet m Derivat vom Typus des Ammoniums. 

Kurze Zeit nach der Entdecküi^ dieger quatemären Ammoninin- 
basen, beobachtete Hofinann'), dafs die Hydrate dieser Verbindungen 
beim Erhitzen zerlegt werden und ein Molekül Wasser, ein tertiäres Amin 
und einen Kohlenwasserstoff bilden. Beispiel: 



>) Ho&num, A. TS, S63. 
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C,H, .CjHs CsH. 

CiHj-N = CjH,— N + HjO + CjHj 

IH./ 

ithylamin. Äethjlsn. 

Im Jahre 188t wandte Hoimann*) dieee BeaktioD auf die vom Piperidin 
sich ableitenden qnatomfiren Verbindungen an und tieobaohtet«, dalfl ihre Zer- 
setzung sicti niclit nach der vod ihm aufgeetellten allgemeinen B^el yoilzog. 

Die trockene Deatillaljon dee Methylhydrats dee Meäiylpiperidins 
z. B. ergab keinen EohlenwaaBeiBtoff, sondern nur Wasser und eine Base 
von der Formel C,H,bN, welche er Dimetloflptperidm naonte. 

CsH„ = S CH, =: C,H,N(CH,)i + H.O 

MeUi;lh;dnt dai Dimathjlpiperidin. 

Ueth j] piperidini. 

Dieses Dimethylpiperidin ist eine tertiäre Ba«e. Sein Additionsprodutt 
.mit Jodmethyl bildet, mit Silberoxyd behandelt, ein neues Hydrat, von der 
Formet CtH,N(CH,),CH,OH. Unterwü-ft man nun dieses der Destillation 
so beobachtet man , dafs seine Zersetzung sich nach der Hotmaou'schen 
Begel vollzieht, also unter Bilduog \tm Wasser, Trimetbylamin und einem 
Kohlenwasserstoff von der Formet CtH„ dem Piperylen. 

C,H,N(CH,|,OH = C,H, + {CH,),N + H,0. 

Das Piperylen ist eine bei 42" siedende Flüssigkeit Es ist en unge- 
aSttigter Kohlenwasserstoff, welcher mit 4 Atomen Brom dn Additions- 
produkt bildet 

Ladenbarg*) fand die richtige Auslegung dieserThatsachen: derHethyl- 
idperidinring wird bei der Destillation seines Metbylhydrats gesprengt. 
Die verBchiedenen Phasen der Umwandlung dee Piperidins in Rperyten 
finden demnach in den folgenden Formeln änen Ausdruck: 

HaC CHj 

H,C CR, 



Uethylpiperidin, 
'J Hofmann, B. 14, 461, 659. 
*] LadenboTg, B. 14, 1S4S; 15, lOit; 16, SOaT. 
Flötet, Alkalolde. 
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Zwiachen dem Pyridin CgH^N und dem Piperidin CtH,iN, existiert 
noch eine von Holmann entdeckte Verbiodung, das Teirahf/dropyi idin oder 
PiperideSn C^H^N, das die StammBubetanz einer in naher Beziehung zu 
den Alkaloiden stehenden Kdrperklasse bildet {s. Conimn). Dieses E^pe- 
lidän, das, nach der Hofmann 'sehen Methode, durch Behandlung der 
Hezapyiidine mit Brom in alkalischer Lösung erhalten wird, ist in neuerer 
Zeit von Lellraann & Schwaderer^l in glatter Weise durch Kochen von 
Chlorpiperidin mit alkoholischer Kalilauge dargestellt: 



Ans dem physikalischen Verhalten der so ent«tandenen Verbindung 
geht aber hervor, dals dieselbe nicht das Piperidefn ist, sondern sich zu 
der dlmolekulareu Verbindung, dem Dipiperirimn |C,H,N)2 polymerisiert 
bat, das sich beim Erhitzen wieder entpolymerisiert. Das Dipiperid^ii 
schmilzt bei 61" und krystallisiert in monosymmetrischen Erystallen. Aus 
seinem Verhalten gegen Phenylsenf51 folgt, dals es äne Diimidobase ist, 
also diu^ Zusammentritt zweier Moleküle des sekundären Piperidcäna 
entstanden, iOr das Lellraann, aus weiteren theoretischen Bcörtemingen, 
folgende Formel ableitet: 



<) Lellmuin und Schwaderer, fi. 22, 1318. 
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H,C CH 
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CHj CH, 

H.C! ÜH-HC CH, 

'II I i I I 

H,C CH HjC CH~HC CH, 

NH NH NH 

Fiperide'in. Oipiperidein. 

Durch Eeduktion mit Zinn und S&lxsäure oder mit Natriamfunalgam 
und Wasser wird dae Dipiperid^ zu Hperidin reduziert. 

An^ehoid von den obigen PolymerisatioDserscheiiiungei), macht Lell- 
mann ') in intere«Mnter Weise darauf aufinertsam, dafs Verbindungen, die 
den Atomcomplex CH = CH-^NH als Element eines Ringes enthalten, 
Ndguag Eur PoljmietiBatioD zeigen. 

PlpepintSure. — Dieae Säure, von Babo & Keller entdeckt, ist besonders 
von Fittig und seinen Schülern ') studiert. Ihre Zusammensetzong wird 
durch die Formel C„H,„Oj angedrückt; sie krystallisiert aus Alkohol in 
Nadeln, die bM S13 — 213° schmelzen und die unter teUwdser Zersetzung 
aublimieren. In Wasser ist sie fast unlöslich. 

Es ist eine ungesättigte einbasische Sfiure. Synthetisch ist sie noch 
nicht dargesteilt worden. Sie bindet in Schwefelkohlenstolllöaung vier 
Atome Brom, unter Bildung einer SSure von der Formel C,,H,gBr,04. 

Mit Kaliumpermanganat oxydiert, verliert sie vier Atome Kohlenstoff 
und bildet nach einander die beiden folgenden Verbindungen: 
C,HaO, (Piperonal). 
CgHgO» (PiperonyUäure). 

Das Piperonal (Prismen vom Bchmelzpunkt 37" und vom Siedepunkt 
263") ist der Aldehyd der Piperonyl säure. Es giebt alle Eeatüonen des Benz- 
aldehjda, es verbindet sich mit den BisulSten, der BlansSure, mit Ammoniak, 
Anilin; unter der Einwirkung naazierenden Wasserstoffs Terwandelt sich 
das Piperonal in PiperonylaUaihol C,K,0, und in zwei isomere Hydro- 
piperome Ci,H„Oj; Kaliumpermanganat verwandelt es in Piperonylsäure, 
ebenso wirkt alkoholisches Kali. 

Die Piperonylsäure ist eine einbasische Säure, schmilzt b« 228" und 
beginnt schon bei 210° zu sublimieren. Sie wird weder von Brom noch 
von naszierendem Waseerstoff angegrifien, sie ist also dne gesättigte Säure. 

Balzsäure bei 170°, oder Wasser bei 310° zersetzen sie in Protokatechu- 
säure und Kohle, nach folgender Oldcbung: 



'I LallmaDTi, B. 22, 13ST. 

') Fittig and MleUk, A, 1&2. 35, S6. — Fitlig und B«iiu«n, A, 159, 139; 
I, 91. — Fittig and Bari, A. 216, 171. — Fittig nnd Weinstein, A. 227, 31. 
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C,HaO« = C,H,04-fC. 
PiperonylsBiire. Piatokateämüiice. 
SynthetlBch ist sie von Pittig & Remsen, durch ümkehruag der 
obigen Reaktion dargestellt, durch Erhitzen eines Gemenges von Proto- 
katechueäure mit Ätzkali und Methyleujodid; 

CHgüj + 2lfüH + CH.I, = CaH.O* + 2H»0 + 2KI. 
Diese Sjntheae charakterisiert die PiperonjlBäure endgültig als Proto- 
katechuni ethy lenathersäuie. 

Die Formeln dieser verschiedenen Verbindungen sind also die folgenden: 

HO-l J-OÜOH *^~k, ^-f'OOH 

Frotokatechndiaie. PiperoDvJgiuri 



-COH 



Fipeion&l. 
Da sich die PiperinsSare von der Piperonjtsäure durch ein Plus einer 
C^H^ Gruppe unterscheidet, so muis diese Gruppe noch in die Formel der 
PiperonylsSnre eingefügt werden, und dies kann nur zwischen der Carbosyl- 
grnppe und dem Benzolriug geschehen. Betande. sie sich an irgend einer 
anderen Stelle, so würde sie bei der Oxydation ein zweites Carboxyl bilden 
mOssen. Die Piperinsäure ist demnach: 



^o-l 



-C.H.-COOH 



An der Konstitutionsaufklarung der C,Hf-Gruppe haben besonders 
Fittig und Wemstein, später auch Regel') gearbdtet. Aus der Kperin- 
säure entstehen nämlich durch Natriumamalgam, unter Addition von zwei 
Atomen Wasserstoff, zwei isomere Säuren von der Formel Ci^H^Oi, die 
a-Bydropip&-inaäure und die ß-Bydropiperimäure. Die ^-Verbindung ist 
auch fähig durch w^tere Wasserstoffadditdon in dne gesättigte Säure 
von der Formel C,,H„04, die Piperkydronsäure überzugehen. Nun hat 
Regel fSr die /J-HydropiperinsSure durch das Studium ihrer Oxydalions- 
produlite folgende Konstitution anfgefonden: 



') E^e), B. 30, 41J. 
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C.H.<-0>'=«- 

\CH, . CH, . CH = CH . COOH. 
Die EoDBÜtuläon der n-Hydropiperinsäure iat wahrechdnlich dann : 

\CH = CH.CHj.CHjCOOH. 
Aus djeseo beiden letzten Formeln leitet sich in nngezwongenei Wdae 
für die Piperinsänie folg^de Foioiel ab: 



-CH =- CH— HC = CH— ÜOÜH, 

welche neaerding« durch die Untersuchungen von DSbneri), der die Piperin- 
aSore durch EaJiumpennang&nat in Piperonal- und Traubensäure spaltete, 
eine schöne Bestätigung gefunden. 

Konstitution des Piperin». — Wie wir schon sahen, mulji dae Piperin 
als ein I^peridia angesehen werden , in dem ein WasseratoSatom durch 
das Badilcal der Piperinsfiure ersetzt ist. Han kann nun zweiiell'os 
annehmen, data dieses Wasserstoffatom an der Imidgruppe sitzt. Das 
folgt aus allen Beaklionea des Piperidins, welche zeigen, dals dieses 
Wasserstofiiitom beeonders beweglidi ist, und femer aus der sehr sdiwach 
basischen Natur des Piperins im Vergleich zun Piperidin. 

Die Konstitution des Hperins wird also höchst wahisch^lich durch 
folgende Formel ausgedrückt: 



\o-i 



C-CH ^ CH-CH = 



') DSbner, B. 23, 2376. 
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VI. Das Atropin und seine Nebenalkalorde. 

Einige Solanaceen, die Tollkireche (Atropa beHadmvna) , der Stech- 
apfel {Datura atramnumium') , das Bilsenkraut (Syoseyamus niger) und 
Duboisia myoporifides, ebenso mehrere Scopolia- Arten enthalten 5 Älka- 
loide, welche in chemischei und phjsiolo^ecber Beziehung mit einander 
die grölate Ähnlichkeit z^gen. 

Drei von ihnen sind isomer, aber scharf von einander charakterisiert, 
mit der Formel C„H„NO,: 

1. Das Atropin. 

2. Das Hyoscyamin. 

3. Das Hf OBcin. 
Die beiden anderen: 

1. Das Belladonin. 

2, Das Daturin. 

Bind noch nicht genügend untersucht, so dafs sogar ihre Formeln nicht 
^mal sicher feststehen: Aach iat es noch zweifelhaft, ob das Daturin 
ein einhdtlichee AlkaloTd ist, oder dn Gemenge der did ersten. 

Diese Basen finden sich in allen Teilen dar ob«n angeführten Pflanzen, 
die Samen indessen enthalten die grölste Menge. Diese fiberstdgt jedoch 
nie 0^"/.. 

In neuester Zeit hat Hesse ■) ein sechstes Alkslold, das Atropamm 
C,, H„ NO, , in der BeliBdonnSi aufgefunden , das allerdings kein stetiger 
Begleiter derselben zu sein scheint und auch nicht die physiolo^chen 
Eigenechaflen der obigen Alkaloide besitzt 

1. Atropin. 

Das Atropm komnit in der Tollkirsche und im Stechapfel vor. Es 
ist daraus im Jahre 1833 fast gleichzdtig von Man*) und von Qdger & 
Hesse») isoliert worden. 

Seine Zusammensetzung wird durch die von liebig aufgestellt« 
Formet, C„H„NOi, angedrückt. Dieeea Alkaloid krystallisiert in der 
Form prismaliBcher Nadeln, welche bd 115,6'' schmelzen, und unter 

■) 0. H«we, A. 261, 87. 

') Hain, Joumai de Pkarmaeie, 20, 88; A. 6, 67. 

■} Qeiger nnd Hmm, A. b, i3; 6, U; T, 269. 
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geringer Zersetzung Bublimieren. Seine wÜBer^ie LäuiBg oxydiert aicb 
langsam an der Luft. Es schmeckt scharf and bitter. Was seine physio- 
logische Wirkung betrifft, ao ist es sehr g^g und bewirVf. Erweiterung 
der Angenpupille. 

Das Atropin ist nach Ladenba^*) inaktiv. Von seinen isomerea 
kann es besonders durch sein Goldsalz getrennt werden, dessen Schmetz- 
pnnfct 134" ist. 

Es ist eine tertiäre Base (Lossen*)). Mit Ghromsäure oxydiert, entsteht 
Benzoesäure uad Benzaldehyd (Ludwig'i, Pfeiffer*)). 

Durch Salpetersäure wird ihm ein Molekfll Wasser entzogen nnd 
Apoatropin Ci,Hj,NOä gebildet (Pesci')). 

Im Jahre 1863 zeigten Kraut^) und Lossen*), dals das Atropin ein 
Ester ist, denn beim Erhitzen mit Barythydrat auf 60°, mit Natronlauge 
oder Salzsäure auf 120—130" wird es verseift und in Tropin und Tropa- 
säure nach folgender Gleichung gespalten: 

C,, H„NO, + H.O = CgHijNO + CjH„0,. 

Atrapin. Tropin. Tropssanre. 

Bei längerer Einwirkung des Reagens verliert die TropssSore ein 
Molekül Wasser und bildet Atropa«äare C^Hg 0, und fyatropasäure 
C,aH,,Oi. Steigt andererseits, bei der Behandlung des Atrofäns mit 
Salzsäure, die Temperatur auf 180", so tritt gleichfalls Wasser aus dem 
Molekül des Tropins aus, und dieses setzt sieh in Tropidin CgHjjN um. 

Die partielle Synthese des Atropins föhrte Ladenburg'') 1879 aus, indem 
er tropasaures Tropin CgHinNO . C,HuO„ mit verdfinnter Salzsänre auf 
dem Waaserbade erwSrmte. Es geht dadurch eine der obigen Reaktion 
entg^engesetEt« von Statten. Das tropasaure Tropn regeneriert unter 
Frdwerden eines Moleküls Wasser das Atropin, das mit allen Eigen- 
schaften des natürlichen Alkaloids ausgestattet ist, 

LadeobuTg erhielt auch durch Verbindung anderer Säuren mit dem 
Tropin, eine Reihe dem Atropin analoger Verbindungen, von denen einige 
auch mydriatische Eigenschaften besitzen, und die er Tropfüne nannte. 
Das Atropin selber gehört also auch in diese Verbindnngsgmppe, es ist 
das Trop»n der Tropasaure, oder das Tropyltropem. . 



') Lsdenburg, B. 21, 3065. 

»I LoHen, A. 131, *3; 138, 230. 

■') Ludwig, Äreh. rf. FA. (2) 10", 139; 127, loa. 

'I Pfeiffer, A. 128, 273; Bl. 1, 198. 

^\ Peici, 0. 11, 53S; 12, 60, 28fi, 329; B. Ib, 530, 1198; 16, S13. 

*) Kraut, Ä. 128, 280; 183, 87; 148, 236. 

'I Lsdenburg, B. 12, 942; 13, 104. 
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Das Atropin bildet sich auch, Dach Will>) und Schmidt'), durdi 
mehntüDdigee Erhitzen des isomeren Hjroacyamins Qber sanen Schmelz- 
punkt, oder bei gewObnlicher Temperatur, durch Zusatz einiger Tropfoi 
Natronlauge zu einer HyoscyaminlüsuDg. 

Von, den beiden Körpern, dem Tropin und der TropaeSure, welche 
daioh ihre Vereinigung das Alropin bilden, ist bis jetzt nur die letztere 
künstlich erhalten worden. BetrefTs des Tropins haben die geistreichen Unter- 
suchungen von Ladenburg und Merling schon die Hauptpunkte Bdaer 
Konstitution fe8t£esi«Ut und in nicht zu temer Zeit dürfte diese Base 
synthetisch erball«n werdoi, wodurch zugleich auch der Schlüssel zur 
Atropinsynthese geliefert wäre. Wir wollen nun zuerst die Arbdten , die 
über das Tropin bandeln, besprechen, und dann zur Konstitution der 
Tropasäure und ihrer Synthese übergehen. 

Tropin. — Das Tropin kryalalliaiert in der Form von Tafeln, die in 
Wasser leicht löslich sind, bei 62° schmelzen und bei 229° unzersetzt 
destillieren; es ist eine tertiäre Base, optisch inaktiv, ebenso ^ig wie 
das Atiopin, indesseu ohne Einwirkung auf die Pupille. 

Zuerst wurde es von Kraut») erhalten; von Ladenbui^*) und Merling') 
wurde es eingehend studiert. 

Ihre Arbeiten ergaben folgende Kraultate: 

Bei der Destillation mit Kalk , Baryt oder Natronkalk bildet das 
Tropin, Wast-erstoff, Methylamin, wenig Trimethylamin und Kohlenwasser- 
Htoffe; unter den letzteren linden sich Valerylen, OoHg, Verbindungen 
von der Formel (CBHg)s und Tropiliden, CiH,, Der Hauptverlauf dieser 
Reaktion lälst sich etwa durch folgende Gleichung ausdrücken: 



Bei der Hofmaun'schen Metliode findet eiue ähnliche Zersetzung 
statt: 

Das Tropin verbindet sich leicht mit einem Molekül Jodmethyl, Dieses 
Ueaktiunsprodukt mit SUberoiyd behandelt und der trockenen Destillation 
unterworfen, zersetzt sich iu Wasser und in eine neue Base, in das a-Meth^l~ 
tropm (Flüssigkeit vom Siedepunkt 243°, sehr löslich in Wasser). 

Das Methyltropin ist eine tertiäre Base; es kann sich mit dnem 



') Will, B. 21. im, 2JT7. 

») Sdunidt, B, 21, 1829. 

*} Kraut, A. 12S, 2S0. 

*) Lad»nbDrg, B. 12, 8*2; 13, 252. ßOÖ; 14, Ü27, 1870, 2127, 2*0-1 

1028, 1140; IS, 1408; U, ISV; 20, 1647; A. 2li, 71. 
>) Msrling, B. 11, ISU; 15. '266: lU, 1238; 17, 381. A. 216, 3S9. 



äcovGoO^lc 



VI. Du Atrapin and uine Nebaulkklolde. X21 

Molekül Jodmetbyl verbinden; das Hydrat dieser Verbindang ergiebt bei 
der Destillation, Wasser, Trimetliylaiiiiii und einen KohlenwasserBtoff, dos 
Tropüiden C,Hb. 

Von letElerem ist die Konstitation noch oiclit nufgeklärt, es ist eine 
in Wasser unlösliche Flüssigkeit, die bei 114^ siedet und ein^ an das 
Toluol erinnernden Geruch besitzt. Aber mit Sicherheit kann man aus 
der Bildung des Trimethylamins bei der vorhergehenden Seaktion BcblieTsen, 
dafe das Tropin eine am Stickstoff befindliche Methyl-Gruppe besitzt. 

Denn es kann sich nur dann Trimethylamin bei der Destillation des 
Methylhydrats vom Methyltropin bilden, wenn dieses drei Methylgruppen 
mit dem Stickstoff verbiinden, enthält; woraus weit«r folgt, daTs das 
Methyltropin selber zwei besitzt, das Tropin also eine. 

Diese Beihe von Keaktlonen wird durch folgende Gleichungen er- 
läutert: 



OH. 
C,H„0 = N-CH, = h 
\,H 

MeÜijlhydriit de« Tropine, n-Methylttopin. 

CH, CH. 

i >CH, 1 

C,H„0-N/ = N-CH, -l- C,Hg + 2H,0 
i x)H. 
OH * CH. 

HethylhydrU dea a-Methyltropin«. Tropiliden. 

Aulser diesen beiden Hauptprodukten, dem Trimetiiylamin und dem 
Tropiliden, erhält man als Zersetzongsprodukte beim Erhitzen des Methyl- 
hydrats vom Methyltropin, kleine Mengen eines K&rperg C,HuO, des 
'IVopütfu und einer Base C»H„NO, die mit dem n -Methyltropin isomer 
ist und von Merling y- Methyltropin genannt ist. Die Bildung dieser 
bdden Körper wird durch sekundere Beaktionen hervorgerufen, die durch 
Ibigende Gleichungen ihren Ausdruck finden: 

CH„0— N(CH.),OH = E1,0 -i- lCH,),N 4- C,H„0. 
Methyltiydrat des o-Methylttopine. I^apilen. 



Das Tropilen C,H]gO, das, wie wir weiter nnten sehen werden, sich 
in besserer Ausbeute bei der Destillation von Tropidinmethyljodid mit 
Kali bildet, ist eine in Wasser fast unlösliche Flüssigkeit, deren Siede- 
punkt bei 181" liegt. Es reduziert ammoniakalische SilberlSsung und 
Fdiling'Bcfae LSeung. 
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£a wird weder von Acetylchlorid ang^riffen, noch vereinigt es sich 
mit den alkaiiscbeu ßisulfiten, es iit also weder ein Alkohol noch dn 
Aldehyd oder Keton. Wahrscheinlich ist sein Saneretoffatom als Oxyd- 
naueratoff aufzufassen, dei an zwei verschiedene Kohlenatofiatome ge- 
bunden ist 

Durch Oxydation des Tropileoa vermittelst Salpetersäure erhielt 
Ladenburg, Oxalsäure und eine Adipinsäure (Schmelzpunkt 142—143'*), 
welche indessen mit der normalen Adipinsäure nicht identisch ist. 

Ladenbuig wollte das n-Metliyltropin aus dem Dlmethylamin und 
Tropilen regenerieren. Diese beiden Verbindungen vereinigen sich in der 
That nach folgender Gleichung: 

C,H„0 + (CH,)jNH^O,H„0-N(CH,)„ 
aber das Reaktionaprodukt ist nicht mit dem a-Uetbyltropin identisch. 
Ee unt«rscheidet sich von ihm durch sanen bei 198—200° gelegenen 
Siedepunkt. Ladenburg nannt« es ß-Methyltropin. Diese neue Base ent- 
hält wie die isomere «-Verbindung, zwei mit dem Stickstoff verbundene 
Methylgruppen. Durch Salaeäure wird sie bei hoher Temperatur wieder in 
Dimethylamin und Tropilen gespalten. 

Das Vorhandensein einer mit dem Stickstoff verbuudenen Methyl- 
gruppe beim Tropin^ ist von Meriing auf eine noch andere Weise bewiesen 
worden. Dieser Chemiker erhielt bei dner gem&6igten Oxydation des 
Tropins mit Kaliumpermangauat , eine Base von der Formel 0,H„NO, 
welche er Tropü/enm nannte. Diese Verbindung, welche sich auch bei 
der Veraeifung des Homohjdro-apoatropins (h. Tropeine) bildet und die 
das niedere Homologe des Tropins ist, zeigt sich in Nadelform, schmilzt 
bei 161°, sublimiert unzersetzt und ist in Wasser leicht löslich. 

Das Tropigenin ist eine sekundäre Base; denn es liefert eine Nitroso- 
verbindung. Meriing folgert daraus mit Becht, dals es aus dem Tropin 
durch Abspaltung einer mit dem Stickstoff verbundenen Methylgruppe 
entstanden ist: 

CH„0 = N-CH, CH^O^NH 

TropiL. Tropigenin. 

In der That verbindet sich das Tropigenin mit einem Molekül Methyl- 
jodid zu jodwasserstoffsaurem Tropin oder mit zwei Molekülen zum 
Tropin metiiytiodid : 

C,H„O^NH + CH,I C,H„0 = N-CH,.HI. 

'I'ropigeiiin, JiKtwassevstolftsuro" Tropin. 

C,H,jO^NH + 2 0HJ =L= C,H„O^N-CH, + HL 

^I 

Tropigenin. Tropinmelhyl Jodid. 
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Durch eine energischere OzydatiOD d«e Tropins mit Cbromsäure giebt 
Merling an, eine zweibaeische Säure , die Tropinaäure, erhalten zu haben, 
C,H„N(COOHi, oder (CgH„NO,), die aber nach neuen Versuchen von 
liebermann*), der sie durch Oxydation von E^gonin erhielt |b. Cocun), 
einbasisch zu sein scheint. Diese krystaltisiert ans Alkohol in -Nadeln ; 
auf 200° erhitzt, zersetzt sie sieb zu gleichen Teilen in Kohlensäure und 
in eine einbasische Säure von der Formel CgH.jNCOOH. 

Bei der Destillation mit Kalk, spaltet die Tropinsäure zwei Moleküle 
Kohlensäure und ein flüchtiges basisches Öl ab, in dem Liebermann eine 
Fyridinbase vermutet. 

Mit Jodwasseratoffsäure und Phosphor auf 140" erhitzt, liefert das 
Tropin eine jodierte Verbindung CbHibNIj, von Ladenbnrg Tropi/^odür 
genannt; bei höherer Temperatur, (150°) entsteht daraus eine sauerstoöTreie 
Base, von der Formel CaHi.N, das Tropidin. 

Diese beiden Beaktionen werden durch folgende Gleichungen aus- 
gedrückt: 



CgH^NI, = CgH„N + 2Hr. 

Tropidin. 

Das Tropidin bildet sich auch durch einfache Waaeerentziehnng aus 
dem Tropin, durch Erhitzen desselben mit Salzsäure auf 180°, mit Kali 
oder verdflunter Schwefelsäure: 

CeH,jNO = CgH„N + H,0 
Trapin. Trapidio. 

Diese Beaktionen zeigen, dals der Sauerstoff des Tropins darin sehr 
wahrscheinlich in der Form eines Hydroxyls enthalten ist Diese Ver- 
mutung wird auch durch die grolse Ähnlichkeit bestätigt, welche das 
Tropin mit den von Ladenburg') in neuerer Zeit dargestellten Alkjnen 
z«gt (s. 8, 97). 

Da das Tropin eine tertiäre Base ist, d. h. da ee keinen mit dem 
Stickstoff verbundenen Wasserstoff enthält, so mub es der Wasserstoff 
dieses Hydroxyls sein, der bei den Tropanen und im besonderen brim 
Atropin durch ein Säureradikal ersetzt ist: 
Tropin (CgH,.N)— OH. 
Tropeme (CaH„N) — — X. 
Atropa (CaH„N) -0— 00— CaHjO. 
(— CO— 0,H„0 ist das Radikal der Tropasäure). 
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Daa Tropit^Ur krystallisiert auB bdfiem Wasser in PnsmeD. Man 
mu& es wahrecheinlich als das jodwaaeeratoffiiaure Salz einer jodierten 
Base ansehen, die sich vom Tropin durch Enatz der Hydroxylgruppe 
durch ein Atom Jod ableitet: 

CaH„NI. = CbH.JN.HI. 

Mit Chlorsilber behandelt, tauscht es nur eines seiner Jodatome gegen 
Chlor aus. Silberoiyd wandelt es in eine mit dem Tropin isomere Base 
um , die Ladenbui^ Metatropin genannt hat. 

Auf 160" erhiwt, zeriaUt es in Jodwasserstoffsäure und Tropidin, 
* Mit Zinkstaub und Salzsäure reduziert, wird es in eine Base ver- 
wandelt, die zwei Atome Wasserstoff mehr , wie das Tropidin enthält , in 
das Rydrotropidin , CaH„N. 

CbH„NIs + 2H ^ C»H„N.HI -|- HI. 

Das Tropidin, CgH„N, ist eine Flüssigkeit, die leichter als Waaser 
ist und bei 162° siedet Es besitzt den Coniingeruch, ebenso die Eigen- 
schaft in heilsem Waaser schwerer löslich , als in kalt«m zu wxa. Ea 
hat keine nnydriatischen Wirkungen. 

Das Tropidin iat eine tertiäre Base, sein Additionsprodukt mit Jod- 
methyl giebt beim Erhitzen mit Kali zu einer merkwürdigen Beaktjon 
Veranlassung, die durch folgende Gleichung ausgedrückt wird: 



Daraus folgt, daTs das Tropidin wie das Tropin eine mit dem Sück- 
stofi' verbundene Methylgruppe enthält. 

Das Methylhydrat des Tiopidins bildet beim Erhitzen kein Tropilai, 
sondern eine Base, das MethyÜropidin CeH^N lEoth')). 

Mit JodwasBerstofiääure erhitzt, wird das Tropidin in ein Heplan, 
vom Siedepunkt 95° verwandelt (Hofmann ')) 

CgHuN -h 8 H = CH,8 -i- NH,-CH,. 

Bromwaaserstofi' verwandelt das Tropidin, wie Ladenburg') in neuerer 
Zeit gefunden hat, in Tropin, das durch Behandlung mit Tropasäure und 
Salzsäure Atropin lietert. 

Diese Umwandlung des Tropidins in Tropin iat deshalb von grober 
Bedeutung, weil es jGngst Einhorn*) gelungen ist, das Anhydroecgonin, 
ein direktes Cocaladerivat, durch Abspaltung eines Moleküls Kohlensäure 



") Koth, B. 17, 157. 

•) Uofmann, B. 16, 590. 

») Lsdenbnig, B. 28, 1780, a226. 

*; Einhorn, B. 23, 1338. 
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in Ttupidin nmzawandeln und bo demnach das Cocain in Ätropin aber- 
fflhrt werden kann (s. Cocain). ' 

Das nähere Studium der ßromeinwirknug auf Tropidin veranlaTiile 
Ladenburg, diese Base und folglich auch das Tropin und dfts Atropin als 
Pyridinderivate aozuBehea. 

Bas bromwattseiBtoffsaure Tropidin mit Brom auf 170—180° erhitzt, 
bildet Bromwasserstofisäure , Äethylenbromid nnd eiuen Körper von der 
Formel CgH^Br^N, welchen Ladeuburg JUethyldibrompyridin nennt Die 
Gleichung, welche diese Zersetzung auedrfickt, ist folgende: 

Ca H„N . HBr + 8 Br = C. H.Br, + 5 HBr + 0, H.Br.N. 

Wendet man einen Überschuls von Brom an, ao erhält man statt 
dieses letzteren Produkts das Dibrompyridin von Hofiuann (s. S. 15). 

Diese Thatsachen zeigen, daJa das Tropidin als ein tetrahydriertes 
Pyridin aufzufassen ist, in dem der Imid Wasserstoff durch die Methyl- 
gruppe, und ein WasserBtofiaCom des Ringes durch eine ungesättigte Seiten- 
kette CiHs ersetzt ist; was Laden bürg durch folgende Formel ausdrGckt: 
C,H.-C,H, = N-OH,. 

Tropidin. 

Mit dieser Auffassung des Tropidins steht die neuere Beobachtung 
Einhom's') im Einklang, nach der das Tropidin sich mit zwei Molekülen 
nnt^chloriger Säure verbindet, also zwei doppelt« Bindungen im MolekQl 
besitzt. 

Welche Stellung hat nun diese Seitenkette im Fyridinring? Auch 
dieae Frage haben Ladenburg's Arbeiten über das Hydrotropidin gelöst. 

Das Hydrotropidin, CgH,,N, welches, wie wir geseheti haben, sich 
dmch Eeduktion des Tropinjodflrs bildet, ist eine Flüssigkeit, leichter 
wie Wasser, l&slioher im kalten, wie im warmen Wasser und vom Siede- 
punkt 168". Bei der Destillation seines Hydrochlorids zerfallt es in 
CMormethyl und in eine neue Base von der Formel C,H„N, welche Ladea- 
burg Norhydrolropidin nannte. 

Dieser Zerfall vollzieht sich nach folgender Gleichung: 

ObH„N.H01 = C,H,aN + CHjCI. 

SalzBaurw Hydrotropidin. Norhydrotropidin. 

Das Norbydrotropidin ist ein fester Körper, der bei ungefähr 60° 
schmilzt und bei 161 * siedet. Es besitzt die Eigenschaften einer sekun- 
dären Base und mufs sich daher vom Hydrotropidin durch Ersatz eines 
Wasserstoffatoms für die am Stickstofl' gebiudene Methylgrnppe ableiten- 
C,H„^N— CH, C,H„ = N— H 

Hydrotropidin. Norhydrotropidin . 

>) Eishom, B. 23, 3S8S. 

D.q,t,zeaovGOOglC 



126 Cia natUriichen Alkalolde. 

Das salzaaure NorhydrotropidiD wurde tod Ladenburg der Deetillatioii 
mit Ziakstaub unterworfen Die Einwirkung fand hierbei in derselben 
Weise statt, wie bei der analogen Behandlung des Conüus (8, 8.86), die 
in einer Abspaltung von vier Atomen WassetBtoff bestand. Ladenboig 
erhielt ale Eeaktionsprodukt eine Pyridinbase von der Formel CHgN, 
die sich als identisch mit dem a-Adkylpyrvlin ertries (s. S. 19). 

Ladenburg achloft aus diesen Versuchen, dafs das Norhydrotropidin 
ein Tetrahydro-A-aetbylpyridin ist, und das Hydrotropidin seine methylierl« 
Verbindung, was er durch folgende Formeln bezeichnet: 



Y 



a-Aethy1pyridin. Norhydrotropidin. Hydrotropidin. 

Konstitution des Tropins. — Die Resultate der Eons ti Cutionserforschung 
des Tropins lassen sich in Folgendem zusammenfasseo : 

1. Die Umwandlung dea Tropidins in Dibrompyridin und in Aethylen- 
bromid zeigt, dals das Tropin ein Pyridinabkömmling ist, der eine 
Seitenkette mit zwei Atomen EobleustufT euthält. 

2. Aus der Umwandlung dea Hydrotropidins in «-AeUiylpyridin 
ergiebt es sieb, dais diese Beitenkettc die <i-8tellung einnimmt. 

3. Aus der Zersetzung des Tropins nach dem Hofmann'schen Prozeb 
und aus den Arbeiten Merling's fiber das Tropigenin folgt, dals das 
Tropin eine mit dem StickshtfiT verbundene Methyigmppe enthält. 

4. Die Umwandlung des Tropins in TropinjodQr und in Tropidiu 
zeigt, dafc es eine Hydroxylgruppe enthält. 

5. Die Ldchtigkeit, mit der das Tropin ein Molekfil Wasser verliert 
und die Abwesenheit eines alkoholischen Hydrosyls bä der Tropinsäure, 
machen es höchst wahrscheinlich , dals das Uydrosyl des Tropins in der 
Seitenkette und nicht im Pyridinring enthalten isL 

6. Nach den Beziehungen, welche Ewischen dem Anhydroec^nin und 
dem Tiopidin bestehen, enthält der Pyridinring drei Atome Ädditions- 
wasserstofT, in Verbindung mit den Eohlenstoffatomen- a, ß und y. 

Diese Ergebnisse fähren nim zu den folgenden Formeln fO; das Tro- 
pidin und das Tropin: 
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H, 

.cAh. - 


C 
HC CHi 


[Ü CH-CH=CH, 


HC CH-CH, 



CHa CH, 

Tropidin, Tropin. 

Eine Syntheee des Tropina und somit auch des Ätn>[ui)s dürfte auf 
einem von Ladenbni^') angegebenen Wege in nahe Anesicht gestellt 
werden. 

Wie wir schon beim Conydrin sahen, gelang es Ladenbuig &na 
Picolin und Aldehyden, Additioneprodukte, aogen&nnte „Alkine" darzu- 
Biellen. 80 erhielt er ans n-Kcolin und Forinaldehyd das a-PicolylaOdn, 
CsHfN CHgCHgOH, das mit Natrium und Alkohol reduziert, das 
a-Pipecolytalkin OsH,(CH,CH,OHjNH ergiebt Diese Heknndäre Bhbe 
verwandelt sich nun durch Erwirkung von Jodmethjl und Natron in 
eine tertiäre, in daa y-MethylptpeeoUnaikin, GtHs<CH,.CH,OH)NCHt, 
welches sich von der oben ang^ebenen Formel des Tropina nur um zwei 
Atome Waeserstoff unterscheidet und auch in seinem Verhatten die gröiste 
Ähnlichkeit zu demselbeD zeigt, so dass die Umwandlung des synthetisch 
erhaltenen ^-Metbylpipecolinalkins in das Tropin nur noch ein Schritt 
zu sein echänt. 

Konstitution des Atropins. — Sa sich das Alropin vom Tropiu durch 
Substitution rines alkoholischen Wasserstoffatoms durch das Radikal der 
Tropaaäure ableitet, nnd diese, wie wir unten sehen werden, die Formel 
C,B5-CU(GHiOE)COOH besitzt, so kommt dem Atropm folgende 
Formel zu: 



H, CA 

"^CHs-CH,- 



-Ah 



Tropasiure. -~ Die Tropasäure, welche bei der Verseifimg des Atropins 
>) Lsdenburg B. 22, 2683. 
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gleichzeitig mit dem Tropin gebildet wird, tritt in Form priBmRtUcher 
Nädelchen auf, die bei 117 — 118° schmelzen und wenig löelich in Wasser 
sind. Sie zeigt nicht mehr die giftjgen Eigenschaften des Atroping. 

Ihre Zusammensetzung entspricht der Formel C,H„0,. 

Zahlreiche Arbeiten, deren Gegenstand die Tropas&ore gewesen ist, 
imd die auch zu ihrer Synthese geilihrt haben, zeigen, dals ihre Kon- 
stitution durch folgende Formel ausgedrückt werden muls: 

CH,OH 
U^Hb— CH< {B-PhenylhydracrTlsäure) 

COOH 

Hier die Hauptergebnisse dieser Arbeiten: 

Mit Phosphorpentacblorid behandelt, bildet die Tropasäure, ß-Chlor- 

kydrairopaBäurechiorid, (Laden bürg ')) t 

CHjCl 
CH,-CH< 

COCI. 

Unter der Einwirkung wasserentziehender Mitlei verliert sie leicht dii 
Molekül Wasser und verwandelt eich je nach dem angewandten Agens 
in Tropid, in Atropasäwe oder in Isatropatäure um. Bdm Erhitzen für 
sich auf 160°, oder mit Salzsäure auf 180* bildet uch Tropid, wahr- 
scheinlich ein Anhydrid von folgender Formel: 

. eil, 

C,H,— C[I< -^0 
CO 

Beim Kochen mit Barjtwasser auf 130° bildet sich Atropasäure: 

C,H,-C<f 

\CÜOH 

Endlich liefert Salzsäure beim Erhitzen auf 140° die Isatropasäure, 
wahrscheinlich ein Polymeres der Atropasäure, von der empirischen 
Formel C,aH„a, (Ladenburg'), Kraut'), Merling')), 

Ladenburg & Rügheiraer*) gelang es im Jahre 1880 aus der Atropa- 
säure wieder die Tropasäure zu gewinnen, indem sie nach den bödea 
folgenden Reaktionen- verfuhren. 

Atropasäure bildet mit ontercbloriger Säure ein Additionsprodukt, die 
Chlortropiuättre; diese darauf mit naszier^idem WasserstofT behandelt. 



■| Udenburg, B. 12, 94g; A. 217, T4. 

.. 217, 74; B. 18, 876. 
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tauscht ibr Chlonttom g^en ein Atom Wasserstofi' aus und bildet 
Tropasäure. 

xCH, CH.OH 

C«H,— C<f + ClOH = C,H,-CC1< 

\COOH COOH 

Atropuäuie. Chlartropuäiite, 

CH.OH GH» OH 

C.H.- COl< + 2 H = C,H.— CH< + HCl 

CÜOH COOH 

Tropuänre. 

Im folgendea Jahie irurde dieselbe Umwandlung von Spiegel') und 
MerliDg*) auf Shnliche W«se bewirkt. 

Die !Atropasäure verwandelt sjch , mit konzentrierter Salzsäure be- 
handelt, durch einfacbe Addition einee Moleküls Salzeäure in ^^-Ghlor 
hydratropaaäure, welche mit einer Lösung von Natriumcarbonat erhitzt, 
sich in Salzsäure und Tropasäure zersetzt: 

zCHj CH,C1 

CaHj— C<^ +HCl = C,Hs-CH< 

\COOH COOH 

AlropMänre. (9-Chiorhjd™troija«äure. 

CHjCl CHjOH 

CoH,— CH< -HHjO = CsH„- CH< + HCl. 

COOH COOH 

Tropasäure. 

Ätropasäwe, CeH,0,. Die Atropasäure büdet eich, wie wir gesehen 
haben, aus der Tropasäure durch wasBerentziehende Mittel, auch tritt Bie 
stets in kleinen Mengen bei der Verseifung des Atropins auf (g. S. 119). 
Sie kristallisiert im klinoriiombischen System, schmilzt bei 106— 107" 
und siedet unter teilweiser Zersetzung bei 267". 

Ihre Konstitution wird durch ihre Sj^these aus der Atrolakünsäure 
bewiesen und durch folgende Formel ausgedrückt: 

C,H,-C*f 

\C00H 

Ätropuäare (a-Phen;lacrjlB£are) 

Ea ist eine ungesättigte Säure, die leicht zwei Atome Wasserstoff 
oder Brom addiert und sich mit einem Molekül Salzsäure, Bromwasser' 
stoffeäure oder Unterchloriger Säure verbindet. 

Wie schon erwähnt, geht sie durch An&abme eines Moleküls Wasser 
in Tropasäure über. 

>) Spiegel, B. 14. eS6. 

*) Uerling, B. 14, 330; A. 209, 3. 

tiotet, Alksloide. 9 
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Beim Erhitzen auf 140' polymerisiert sie sich und bildet zwd iBomere 
von der Formel CigH^Oi, die «- imd (?-lBatrop8aäaren (Fittig & Wüster')}; 
sduuelzendea Kali verwaDdelt sie in n-Toluylgäure. 

Die Synthese der AtropaBaure wurde 1880 von Ladenbui^ & Kflg- 
heimer*) anegefllhrt, durch Erhitsen von Ätrolaktinsänre oder Atrolaktin- 
aethylaethergaure mit konzentrierter Salzsäure. 

£s tritt dabei Waeaer oder Alkohol aua, nach folgenden Gleichungen: 

COOK \COOH 

Atiolaktinaiare. ÄtropuEiiTe. 

CH, ^CH, 

C,H.— COC,H.< = C,H,-C<f +C,H,0 

COOH , \C00H 

AtrolaküiuiethylietlisnuiDTe. Atroputare. 

Ätrolaktiwiäwe CsH,,0, + ViH»0. Diese Säure, welche m Nadeln 
(idei Tafeln krystallieiert , die bei dS^-di" schmelzen, bildet sich durch 
Einwirkung von Kaliumpermanganat auf Eydratropaaäure und von 
Natrinmcarbonat auf K-BrombydratropaBäure. 

Sie ist isomer mit der Tropasäure. Die Formeln dieser beiden Säuren 
waren lange Zeit uubeetimmt, sie sind erst durch die beiden hier folgenden 
Synthesen feetgestellt worden, welche der Atrolaktiusäure folgende Kon- 
siitntion geben: 

OH, 
C, H, ~ coli < (a-PhenvlmilchBäure) 

COOH 

und damit zugldch die Formel der Tropasäure so bestimmen, wie aie 
oben angegeben ist. Diese beiden Bynthesen stammen aus dem Jahre 
1881. Die erste verdanken wir Böttinger*), welcher beobachtete, daJs 
Dibrombrenztraubensäure und Benzol unter der Einwirkung von VitriolÖl 
ein Addiüonsprodukt ergeben, welches nichts anderes ist, als die Dibrom- 
atrolaktinsäure, die mit NatrinmamaJgam reduziert, die Atrolaktinsäure 
liefert. Dieae beiden B«aktionen werden durch folgende Gleichungen aus- 
gedrückt: 

CHBr, CHBr. 

C,H« + CO< =C,H.— COH< 

COOH COOH 

Beniol. DibrombreDz- Dibromatcoliktinmiire. 
tnubmiäura. 

>) Fittig ODd Wuater, A. 195, 148 ; 206, 31. 
>) Lideuba^ and BBghaimer, B. 13, 376. 
>} B6tÜDg«r, B. 14, 123S. 
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CHBr, CH. 

C,H, — COH< +4H = C,H,— COH< +2HBr. 

COOH . COOH 

AtroliktinaSare. 

Die zweite Synthese iit auf eine noch ränfachere Weise von Spiegel ') 
aoBgefOhrt Das Acetopheaon und die CyanwasserstoffBäure verbinden 
sich dnrch einfache Addition zu dem Nitril der AtrolaktinsBore, das beim 
Veiseifen die Ätrolakünsäure selber ergiebt: 

€Ö. 
C,H,-CO-CH, + CNH = C,H,— COH< 

CN 
Äcetophenoii. Atrolsktiiisiorenitnl. 

OH, CH, 

CgH.— COH< + 2 H,0 = C,H.- COH< + NH, 

CN COOH 

AtroUktinwnre. 

AtroloMmaelhylaetheraäure, C,iH„0, oder C,Hs.COC,H,.CH,COOH. 
Ihre Bynthese wurde von Ladenburg & Rfigheimer') noch vor derjenigen 
dw Ätrolakünsäure auf folgendem W(^ ansgefOhrt: 

1. Das Acetopfaenon mit Phosphorpen lachlorid behandelt, liefert 
Acetoptienoncblorid : 



2. Behandelt man dieses in alkoholischer Lösung mit Gyankalinm, 
so ändet eine Reaktion statt, bei der eines seiner Chioratome durch 
das Radikal CN , und das andere durch die Aethoxjlgrappe ersetzt wird. 
Man erhält so das Nitril der Atrolaktinaethylaethersäure, das man mit 
Raiyt versMft. 

CH, 

C,HbCC1,CH, + KCN + C,HsUH = C.HsC-0N + KC1 + H01 
OC,H, 
CH, 
/ / CH,\ 

2C,H,C-CN-|-ß8{OH), + 2H,0= JC,H,C(0C,H,)^ J Ba+aNH,. 

OC,H, yT ^^ 

Synihete der Trojxuäure. Überblicken wii nun noch einmal, in der 
der bisherigen Betrachtungsweise un^ekehrtei^ Reihenfolge, die Opera- 
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üoDen, durch die Rtigbeimer & Ladeabui^ die Sjrathese der Tropaeäure 

bewerkstelligten. 

1. Das Acetophenonchlorid CaHjCCljCHg (aus Acetophenon und 
Phoephorpentachlorid) liefert unter der Einwirkung von Cjankalium in 
alkoboliacher Lösung das Nitril der Atrolaktioaethylaetheisäure: 

CH, 
C,H,— coaH,< 

CN. 

2. Die VeiB^ung dieses Kitrile ergiebt die AtrolaktlDaethylaether- 

CH, 
säure, CsHj— CüC,Hs< 

COOH. 

3. Die Atrolakduaethylaethersäare mit Salzsäure erbitzt, verwandelt 
sich in Alropasäure, 

\COOH. 

4. Die Einwirkung unteichloriger Säure auf die Atropasäure läfet die 
Chlortropasäore entstehen, 

CH,OH 
CgH,— CC1< 

COOH. 

5. Diese endlich bildet durch Beduklion die Tropasäure, 

UH,OH 



Die Tropasfture, die ein asymmetrisches Eohlenstoffatom bedtzt, ist 
vermittelst ihres Chioinsakee von Ladenbui^ & Hundt') in ihre beiden 
optischen Modifikationen gespalten worden; in die Linkeatropasä»a-e, vom 
Schmelzpunkt 123' und in die EMkUatropasäure , die bei 116—118" 
schmilzt 

Tropelne. " Nachdem Ladenburg*) das Atropin durch Vereinigung 
des Tropins mit der Tropasäure erhalten hatte, ersetzte er diese 
letztere auch durch andere organische Säuren. £r fand dabei, dals die 
Beaktion allgemein gflitig ist und konnte er auf diese Weise eine 
Bdhe dem Atropin analoger Verbindungen erhalten, welche er Troptäne 
nannte. Die TropoLue sind also die Ester des Tropins nnd leiten sich 
von dieaem ab durch Substituierung eines Säuieradikals £3r das alko- 
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holische Wasseratofibtom. Man erh&lt sie leicht durch Erwärmea der 
OTganiBchen Tropinsalze mit verdfinnter Salzsäure auf dem Waaserbad, 
oder noch einfacher durch Erhitzen einea Gemieches von Tropin mit einer 
oi^anischea Säure. 

Wir wollen jetzt die hauptsächlichsten der von Ladenburg so dar- 
gestellten VerbindnnfKu besprechen; 

1. Bmxoyltropetn, C„H,oNÜj oder (CgHj.N)- — CO— C^Hs. 
Blatteten mit zwei Molekülen Kryatallwasger. Schmelzpunkt 58°, im 

wasserfreien Zustand 3T °. Sublimiert unzereetzt. Giftig , aber ohne 
mfdriatische Einwirkung. Diese Verbindung war schon von Buchheim') 
durch Einwirkung von Benzoylchlorid auf Tropin erbeten. 

2. SalicyUropein, C,sH,(,NO,, oder lCgH„N) — 0— CO — C,H. — OH. 
Blätt«hen vom Schmelzpunkt 58—60°. Schwach giftig. Ohne mydriatiBche 
Wirkung. 

<i> (3) 

S. m-Oxybmxoyltropän, C,tH„NO,oder (CaH„N)— 0-CO— C.Hi— OH. 
Blättchen, Schmelzpunkt 226*. Schwach mydriatisch. 

4. p-OfjybenjMyltropnn, CibÜ„NO„ oder(C8H„N)-0-CO— C,H«—0H. 
Blättchen. Schmelzpunkt 227". 

5. Phmylaeetyltrop^n, C,aHs,NO„ oder(CgH,.N)-0— CO-CH,— C.Hs. 
Flüssig. 

6. Oxytoluyltrop4a,n oder E(ymoatropin C,aHi,NO, oder (CgHuN)— 
— CO— CHOH— C^Hj. Prismen vom Schmelzpunkt 05,6— 98«. Dieses 
Tropein ist auch in der Medizin zum Ersatz des Atropius angewandt. 
Seine . mydriatiscbe Wirkung ist in der That ebenso energisch und bietet 
den Votzug, schon nach 12 bis 14 Stunden zu verschwinden, während 
diejenige des Atropins etwa acht Tage anhält. Aufserdem ist das Homo- 
atropin weniger giftig wie das Atropin. 

7. Oynnamyltrop^n, C„H„KO,, oder {CgH„N)— — CO— CH = 
CH— CaHj. Blättchen vom Schmelzpunkt 70". Sehr giftig, aber ohne 
mydriatiBche Wirkung. Bildet sich durch Vereinigung des Tropins mit 
Zimmtsäure oder mit Phenylmilchsäure. 

^CH, 

8. AtropyUropän, C„H„NO,, oder (CsH,.N)— 0— CO— C^ ist 

\C,Hs 
identisch mit dem von Pesd^) durch Behandlung des Atropins mit Sal- 
petersäure dargeatellten Äpoatropin (s. S. 119). Prismen vom Schmelz- 
punkt 60—62°. Giftig. Ohne mydriatische Wirkung. 

■)i 
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K St/dratrojn/ltropfSn oder Bydroapoairopm, 



FIfissig. Erhält man durch Wasserentziebtuig aus dem hydratropasaurem 
Tropin oder durch Reduhljon dee Apoatropins mit Natriamamalgam 
(Peaci')). Durch Kaliumpermanganat wird es in Bomchydroapoairopin 
CuH,, NOi verwandelt. Dieses wird durch Baryt in Hydroatropinsäure 
und Tropigenin (b. S. 12S) zeiHCtzt. Es stellt also das Hydratropyltropein 
des Tropigen ins dar. 

CH, 
IC,Hi.N)— 0-CO-CU< . 

CH,OH 

10. A. TropyUrop^n, C„H„NO,oder (C.Ili-Nl-O— CO— CH< 

C,H. 
identisch mit dem aatOrlichen Ätropin, inaktiv, Schmelzpunkt 
UÖ-llS". 
Citoldsalz, Schmelzp. 134°. 

B. Liakaatropm, aus IJükstropasäure and Tropin. Schmelz- 
punkt 111 •. 

Goldsaiz, Schmelzp. 146". 

C. Reehtiotropm , aus BechtatropaBBure und Tropin- Schmelz- 
punkt llO-lll". 

Goldsaiz, Schmelzp. 146— U?" (Ladenburg & Hundt). 

11. AtroUdetyitropeSn oder Paeudo-atropin, C,, H^MO,, oder 

CH, 
{CgH,.N)-0— CO-CüH< 

C.H,. 
Nadeln, vom Schmelzpunkt 119— 120<'. Die mydriatische Wirkung gleicht 
vollkommen der dea Atropina. 

12. PbialyÜropän, C„H,iN.Oi, 

oder (CgH„N)-0-CO 

(C,H.,N)-0-CO * '' 
Nadeln, Schmelzpunkt 70 °. 

'S» drängt sich hierbei die Beobachtung auf, dals die Tropäne mit 
mydriatischer Wirkung alle ein alkohoUsches Hydro xyl enthalten. Die- 
jenigen , welche kein Hydroxyl oder ein Phenolhydroxyl besitzen , flben 
auf die Pupille keine Veränderung aus. 



>) Paici, G. 11, 538; 12, 60, S86, 3S9; B. 15. 530, 1198; 1«, S13. 
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3. HyowjunlB. 

Das HyoscTBmiD wurde im Jahre 183B von Qdger & Hesse') aus 
dem Bilsenkraut extrahiert. Es findet sich auch im Stechapfel and in 
der Tollkirache; in der Wurzel der letzteren kommt Oberhaupt kein Atropin 
vor, sondern nnr das Hyosc^amin, das allerdings bei der Verarbeitung, 
durch die Einwirkung der Eiüilange und der Wfirnie in das isomere 
Atropin übergeht (Will*), Schmidt')). Das sogenauate i>u6oMin, welches 
Müller & Bummel*) im Duboisia myoporoides entdeckten, ist von Laden- 
burg*) mit dem HjoecTamin identifiziert worden. 

Das UyoBCfamiD stellt sich in Form von Nadeln dar, die bei 108,6* 
schmelzen, sublimierbar sind und linksdrehend. Es ist in Wasser löslicher, 
wie das Atropin, dessen hauptsächliche physiolc^ische Eigenschaften ee auch 
besitzt 

Höhn & Beichardt*), welche dieses Alkal<nd anfiings der siebziger 
Jahre studierten, hatten ihm die Formel Ci^H^NO, beigelegt, nnd an- 
gegeben, daTs es sich unter der Einwirkung von Baryt oder Salzsäure in eine 
Base und eine SSure spalte, welche sie ß^otem und Byo»eimäure nannt«n. 

Ladenbni^') nahm im Jahre 1880 das Studium des Hyoecyamlns 
wieder auf. Er zeigte, da& diesem die Formel Ci,H„NOg zukommt, daJs 
es also mit dem Atropin isomer ist. 

Femer erkannte er, dafs das Hyosdn mit dem Tropin und die 
Hyosdnsäure mit der Tropasäure identisch ist; durch Behandlung dieser 
beiden Verbindungen mit verdünnter Salzsäure, erhielt er indeasen kein 
Hjoscjamin wieder, sondern Atropin. Er schlofs daraus, dals diese 
beiden letzteren Alkaloide wahrscheinlich phTsikalische Isomere sind, 
dsis sich das inaktive Atropin zum stark linksdrehenden Hjoacyamin ver- 
hält, wie die Traubensäure zur LinksweinsSure (Ladenbui^^)). Er 
suchte daher das Atropin in ein Rechts- und Links- Atropin zu spalten, 
in der Erwartung, dafs das Links-Atropin mit dem Ejoscfamin identisch 
sei. Diese Spaltung gelang ihm auch auf eineoi indirekten Wege Aus 
dem aktiven tropasauren Chinin <s. Atropin) gewann er nämlich die 
LinkstropasSure und behandelte diese mit Tropin und Salzsäure. Das 
daraus erhaltene Atropin ist in der That linksdrehend (Linksetropin) 
(s. S. Iä4), verhält sich überhaupt dem Hyoscyamin sehr ähnlich, ohne 

>) Geiger nnd Eease, A. 7, 270.* 

•1 Will, B. >21, 1717. 

') Schmidt, B. 31, 1829. 

*) Müller nnd Rummel, Soc. 8Ö. 21- 

6) Ladenbnrg, B. 13, 857. 

>) HShD und iteichardt, A. löT, 88. 

') Lsdenbnrg, B. 13, 109, SS4, 607. 

■) Lulenbnrg, B. 21. 3065. 
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sich mdesBen mit ihm zu identifizieren, eo schmilzt das Qoldsalz dea 
HyoMfHmine Im 159° also 13 Grade höher. Da Ladenburg aber im Atropin 
zwei atiymmetriiiche Kohlenetoffe annimmt, ao hofft er noch die Synthese 
des Hyoecyamins durch Eombination von Links -Tropasäure mit links- 
Tropin liewerkstelligen zu können {Ladenbu^ & Hundt')). 
3. Hfoseyn. 

Dieses Alkalt^d lüldet den gröberen T«l des amorphen känfiicben 
Hyoscyamins, das ans dem Bilaenkraut gewonnen wird. Es ist 1880 von 
Ladenbnrg') isoliert worden und bildet einen in Wasser wenig löslichen 
Simp. Es ist ebenfalls dem Atropin isomer. In derselben Weise, wie 
die beiden Torheigehenden Alkaloide, wird das Kyosdn dnrch Einwirkung 
TOn Baryt oder Ton Alkalien in die Tropasäure eineradts, andererseits 
in dne Base gespalten, die aber nicht identisch mit dem Tropin ist. Sie 
hat zwar dieselbe Znsammensetzung 0,11,, NO, ist aber weniger hygro- 
skopisch, schmilzt bei 106" und siedet bei 242°. Ladeobn^ hat sie 
Pseudotropm genannt. 

Versuche, das Hyoscin durch Einwirkung von Salzsäure auf das 
tropssaure Pseudotropin wiederzugewinnen, sind noch nicht ausgefOhrt. 
4. Belladonin. 

Hfitischmann ") gewann im Jahre 1858 ans den Blättern der Toll- 
kirsche ein Alkaloid , das er BeUadonim, nannte. Seine Zusammensetzung 
ist noch nicht vollkommen feetgeetellt und die Angaben über seine Zer- 
aeWnngsprodukte sind auch nicht übereinatimmend. Kraut*) legt ihm 
die Formel C„ H,,NOi bd und hält es mit den vorhergehenden Alka- 
ttffden für isomer. 

Ladecburg & Roth ") betrachten &t als dn Gemenge von Atropin und 
einem Oxyatropin, welches die Formel C„H,aNOt besitzen würde. 

Merling') drückt seine Zusammensetzung durch die Formel C„H,iNO, 
aus und sieht es als ein Isomeres dea Apoatropins an (s. S. 119). 

Neuerdings hat Dflrkopf^) die Unterauchungen über das Belladonin 
wieder angenommen und «ne Methode 'zur Isolierung dieses Alkaloids 



Hesse") hat das Belladonin durch Kochen des isomeren Atropamins 
mit Barytwasaer erhalten. 

■) Ladenbai^ und Hundt. B. 22. 2590. 

') Lttdenburg, B. IS, 910, 1549, 14, 1870; 17, 151. Ä. 206, 399. 

*) BUbücbmaiin, J. 1858, ST6. 

*) Kraut, B. 13, 165. 

') Ladenbnrg und Koth, B. IT, 152. 

•) Merling, B. 17, 381. 

') Dttrfcopf, B. 22, 3183. 

') HesM, A. 261, 87. 
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Das Belladonin ist bis jetzt erst im Zustande eines gelben zähen Pulvers 
erhalten, das mrdriatische Eigenschaften zeigt WSsserige Baiytlösuiig greift 
es nicht an; aber von alkoholischer Barytlösung oder von den Alkalien wird 
es verseift. Diese Zeraetzungsprodukte und noch nicht genau nntemucht 

Buchheim*) erliielt durch Einwirkung alkoholischen Kalis, Tropin 
und &ae Säure, welche er Belladoninsäwe nennt, ohne sie näher zu 
charakterisi»en. 

Merling giebt an, dals alkoholische Barytlösung das Belladonin in 
Tropin und in taue harzige Säure spaltet, die wahrscheinlich die Formel 
CioHi, O, besitzt, folglich der Tropaaäure homolog ist und die bei längerer 
Baryt -Einwirkung leatropasäure bildet. Ladenbui^ fand in den Ver- 
aeifangsprodukten des Belladonins, aufier dem Tropin und der Tropasäure 
eine zweite Base, die bei 242° siedet, welche er Ocytropüi nennt. Merling 
glaubt, dals diese letztere Verbindung sich nicht erst bei der Zersetzung 
des Belladonins gebildet hat, sondern, dals sie sich schon in der Handels- 
waare ursprünglich vorfand. 

Beim Erhitzen des Belladonins mit rauchender Salzsäure erfolgt eine 
Spaltung im Sinne folgender Gleichung: 

C„H„NO. + H,0 = C, H„NO + C,H,0,. 

Faeudatropiii Attapuilare. 

ä. DntQrin. 
Dieses Alkaloid findet sich nach den Angaben von Fesci*) in den 
Samenkörnern des Stechapfels. Planta') und Schmidt*) sehen es als 
idendsch mit dem Atropin an, während Ladenburg') es fQr ein Gemenge 
von Atro[Hn und Hyoscy&min hält. 

Hftndraforlii. 

Eine der Atropa nahestehende Solanacee, die Mandragora (Mandragora 
auttimnalie) enthält in ihrer Wurzel ein Alkaloid, das Mandragorin. Dieses 
wurde von Abrens») aufgefunden und steht den Belladonna- Alkalosen 
sehr nahe, indem es nach dem bisher vorliegenden Analysenmaterial dem 
Atropin entweder isomer ist, oder eine Hydroverbindung desselben vorstellt. 

Es ist ein sprödes, hygroskopisches Harz, das gut krystallisierte 
Salze giebt Es wirkt mydriatisch. 



■) Bnchlrtm, Archiv für expenmenlole Pnthotogie und Pharmiikoiagie, 18J«, 

i72. 
») Peaoi, G. 12, 59. 
•] Planta, A. 74, 262. 
*) Schmidt, B, IS, 370. 
*) Lsdenbnrg, B. 13. 909. 
•) Ähren», 4. 251, 312; B, 22, 2169. 
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VII. AlkaloTde der Cocablätter (CecaDie). 

Die filätter von Erythroxylon Cöca enthalten eine Beihe tod Alka- 
ioiden, die in chemischer Beziehung eng mit einander verwandt sind, 
fiis jetzt bat man die folgenden Alkaloide daraue gewonnen: 

1. Cocain C„H„NO.. 

2. Benzoylecgonin CioH^NO,. 

3. Cionamylcoc^n Ci,H„NO». 

4. «Truxillin C,BH„N,iOg 

5. ^-Truxillin C„H„N,0,. 

6. Hjgrin C„H„NiO,. 

Die VereeiAingsprodukte der Cocaallcaloide lassen es auJäerdem wahr- 
scheinlich erscheinen, dals wir ni der obigen Bdhe noch drei Alkaloide 
hiniuzählen müssen, die bis jetzt noch nicht isoliert worden sind: das 
laocinntemyleocain und das Älloeinnamylcoeain, ätereoisomere des Cinna- 
mylcociüna, und das Bechtscoedin, atereoiRomer dem Cocain. 
1. Cocain. 

Das Cocain wurde 1860 von Niemann') isoliert. Es besitzt die 
Formel C,,Hi,NO, (Lossen*)) und krjstallisiert ans Alkohol in Prismen, 
die dem klinorhombiscben Sfetem angehören ; in Alkohol ist es leicht 
lOslich und schmilzt bei 98°. Seine Lüeungen besitzen «nen schwach 
bitteren Geschmack und regeren alkalisch; es lenkt die Polarisations- 
ebene nach links ab {%. S. 147). Das Cocain und seine Derivate finden 
in der Medizin aU lokale Anäatetica vielfache Anwendung. 

Mit den Jodalkylen geht es keine Verbindung ein, man muls es also 
als t«riJSre Base ansehen. 

Das Cocau) ist ein Säureaetber; zur Verseifuog genügt schon ^- 
&cbe8 Kochen mit Wasser (Paul*), Kinhorn*)) , wodurch es sich in Betvu^l' 
ecgonifn und Methylalkohol spaltet: 

') NiemmL, Areh. d. PL 103, 130, S91 ; A. 114, SIS. 
') Louen, A. 133. 351. 
*) Paul, B. 19. R. 29. 
•) EiDhom, B, 21, 47, 
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Wenn man hierbei, statt des WasBers, konzentrierte Mineralafiiireii 
oder Barjtwasser anwendet, so wird aucii dae Benzojlecgonin Terseift, 
80 daTs man schlieislicb als Spaltungsprodukte, Cocain, Eegonin, Benzog- 
■änre und MeÜiylalkohoI erhält (LoBBen'), Calmels &. Loasin*)): 

C„fl„N0(+2H,0 = C,H,„NO, + C,H,Oj + CH.O 

Coc^n. Eegonin. Benioe- Methyl- 

BÜare. alkohal. 

DarauB folgt, dab das Cocain sich vom Ek^mxh dadurch unteracheidet, 
dab für zwei Waaserstoffatome die Afethyl- und Benzofbadikale eintreten. 
Eegonin CH.jNO,. 

Benzoylecgonin C,H,.NO,(CO-C,H(), 
Cocain C,H,.NO,lCO-C«H,)(CH,). 

Im Jahre 188Ö gelang es Merck*) und Skraup*) doa Cocain darzn- 
Btellen durch Behandlung dee Benzoylecgonin g mit Jodmethyl , oder des 
Et^nins selber mit einem Gemiach von Jodmethyl und Benzo€s&urean- 

C„H„NO.+ CH,I = C„H,,NO..HI. 

BenEnjlecgonin. Cocalnjodfafdnt. 

2C,H„N0, + (C, HsO),0 + 2CHbI =C„H,,NOt . HI f OgH,„NOs -HI 

Eegonin. BenzoeräuTe- CocalnjodlijdTit. Ecgoninjodhj'drat. 

BBhydrid. _[_ Q^ H^OiCH,. 
BoDKoesäarB- 
methylester. 

Nach Einhorn") erhält man noch einfacher das Cocain dnrch Ein- 
leiten von Salzsäure in eine Lösung von Benzoylecgonin in Methylalkohol. 
Auch dieses Verfohren modifizierten Einhorn & Klein') , indem de 
zuerst das Eegonin esterifizierten und den so gebildeten Ecgoninmethj^- 
ester mit Benzoylchlorid , Benzoylbromid oder Benzoeeaureanhydrid be- 
handelten. Ersetzt man bei diesen Versuchen das Jodmethyl, oder den 
Hethylalkohol durch andere Alkyljodide oder andere Alkohole, so kann 
man eine Reihe homologer Ester des Coc^na erhalten So sind die 
Aethyl-(Prismen vom Schmelzpunkt 109°), Propyl-(Schmelzpunkt 78-79,5°) 
und laopropyl Verbindungen von Merck') und von Novy*| dargestellt. 



>) LoHCD, A. 133, 351. 

*\ CalmelB und Loiein, C. r. 10(1, 114S. 
*) Merck, B. 18, ^26i, SSS2. 
•) Skraup, U. 6, 656. 
•) Einhorn, B. 21, 47, 3335; 32. K. 619. 

■) BoTj, PkaTmacevtical Journal a«d TranawlioM (3) 18, 233; B. 20, 
B. 726. 



äcovCiOO^Ic 



140 Di« nBtUrlkhen Alkaloid«. 

Diese VerbitKJntigen besitzen dem Cocün analoge piiTsiologiscIie 
Eigenschftftet). 

umgekehrt kann man auch das Benzojlchlorid oder BenzoesSure- 
anhydrid durch Chloride oder Anhydride anderer Säuren ersetzen und 
erhält man so eine ganze Bdhe von „Cocalnen", in denen daa Benzoyl- 
radikal des natürlichen Oocoine durch andere Säureradikale vertreten iat. 
Mehrere dieser Coaüne finden sich in den CocablSttem fertig gebildet vor. 

3. BenzojIeegoDln. 
Das Benzoylecgonin begleitet oft das Oociüii in den Cocablättem 

(Merck')). Beine Formel ist C^HjaNO» oder C,H„NO,-CO— C,H,. 
Es kiystallisiert aus heüsem Wasser in flaches Säulchea, die 4 Molekflle 
ErjBtallwasser einBchlielsen. Sein Schmelzpunkt liegt bei 86—87", dann 
verliert es das Waaser , wird bei 135* wieder fest and schmilzt abertoala 
bea 195° (Liebermann & Giesel')). 

Wie wir gesehen haben , bildet es sich bei der partiellen Verseifung 
des Cocains. Durch Kochen mit Wasser oder mit Salzsäure wird es 
selber in Benzoesäure und Ecgonin gespalten. Zwar ist es Merck') nicht 
gelungen das Benzojlecgonin aus seinen Com ponent«n wieder au&ubauen ; 
in neuerer Zeit aber ist dies Liebermann & Geisel') geglückt, indem sie 
eine wässerige Ecgoninlösung mit Benzoesänreanhydrid digerierten. 

3. ClnuaiDj'leoeaTn. 

Die Elzistenz dieses Alkalolds in den Cocablättern wnrde von Lieber- 
mann vermutet, da bei der Verseifung der Kebenalkaloide des Cocaüjos 
rane gewisse Menge ZimmtsSure gebildet wurde (Frankfeld*)). 

Liebennann °) konnte dann in der That, ebenso wie Paul &. 
Cownle;'), dieses Älkaloi'd aus den CocabJättem gewinnen und syntheti- 
sierte es auch aus Kcgonin mit Zinuntsänreanhydrid und darauffolgender 
Behandlung von Methylalkohol und Salzsäure. Das Cinnamylcocaln ist 
also ein Cocain, in dem das Benzoylradikal durch das Zimmtsäureradikal 
ersetzt ist: 

C, H„ N0,(CH,1 (CO - CH = CH - C, H,). 
Es krystalllsiert in Nadeln, vom Schmelzpunkt 121°. 

Letzthin hat Liebermann') aus dem durch Versnfung der Bohalkalmde 

') Merck, B. IH, 1594. 

•) Merck, B. 18, 2969. 

<) Liebermann und Oieoel, B. 21, 3196. 

*) Frankfeld, B. 23. 133. 

») Liebermmn, B. 21, 3372; 22, 2240, 2661. 

•) Paul und Cownlej, Phirmacf^tic«! Jwiraal ai)d Transaetiom 20, 166. 

') Liebermmn, B. 23, 141, 512, 2510. 
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erh&ltenen Bäuregemiach zwei andere Säuren iaoliert, die mit der Zimmt- 
sänre, C,HbO,, isomer und: die laoximmisäure vom Schmelzpunkt 57* 
lind die Alloximmtsäure vom Bchmelzpimtt 68*. 

Diefe beiden Säuren gehen beim Erwärmen in die gewölmliche Zimmt^ 
eänre über, und durch Eeduktion in die Hydrozimmtsäure. Es Bind 
wahrscheinlich Stereoieomere der Zimmtsäure. 

Es ist au&eFdeiD eehr wahrBcheinlich, dals sie eich in den Cocablüttem 
in Verbindung mit dem E<^ninmethyledter finden, und dals diese Blätter 
demnach, obwohl in sehr geringen Mengen, noch zwei Alkaloi'de, das 
Isoeinnamylöocain und das AUoeinnamyleocain enthalten. 

4. und 5. «- und ^-Troxlllin. 

Liebennano') und Hesse') gewannen aus den Nebenalkaloiiden des 
Cocains eine amorphe Base, linksdrehend, g^n 65° schmelzend, welcher 
Hesse den Namen Coeamin gab. Diese Verbindung ist nicht homogen, 
sondern aus einem Gemenge zweier verschiedener Älkaloide gebildet. So 
erhielt Liebennann bei der Verseifung mit Baryt; Methylalkohol, Ek^nin 
und zwei Säuren, die er a- und ^-TruziUeäure nannte. 



Später gelang es Liebermann & Drory») die beiden Trusilline im 
reinen Zustand durch Behandlung des Ecgonins mit a- und /^-Trusill- 
säureanhydrid und darauffolgender Einwirkung von Methylalkohol und 
Salzsäure zu gewinnen. 

Diese künstlich erhaltenen Cocaine sind in jeder Beziehung mit den 
natürlichen identisch, was sich vor allem auch auf ihre physiologische 
Wirkung erstreckt. 

Die TruxiUine sind also Cocaine, in denen das Kadikal der Benzoe- 
säure durch das def Truzillsäuren ersetzt ist. 

Truxlllsäuren (0(11,0,)'. — Die Konstitution dieser Säuren wurde 
zum Gegenstände zahlreicher Arbeiten von Liebermann *) , der aufser den 
beiden oben angeführten Truxill säuren, im Laufe säner Unt«rsucbungen 
noch zwei damit isomere und leicht darin überfQhrbare , die ;>- und 
j-TruxiLIsäure fand. Diese vier, zum Teil sehr labile Verbindungen, 
charakterisieren sich als Polymere, sehr wahrscheinlich als Dimolekniare 
der Zimmtsäure. 

Die a- Traxilisäure, vom Schmelzpunkt 274°, wird durch rauchende 



>) LiebermaTin, B. 21, 3342. 

>) Heew, B. 22, 66S. 

*) LiebennHnn und Drory, H. 22, SBO. 

*} Liebermuin, B. 21, 2312; 22. 134, 130, 680, 782, 3240; 28, 2616. 
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Schwefelsäure in eine Verbindung Truoson (CiH^Op umgewandelt, die 
bei 289" scbmilzt, nnzeraeUl sublimiert uad sehr beständig ist 

Hausmann') gelangte za diesem Truxon noch auf dnem ganz anderen 
Wege, vom «•H;drindoii ausgehend, wss auf die Konstitution des Truxons 
und der Tnuülsäuran Schlösse zu ziehen gestattet 

CO 00 

C,H. CH — CH C,H^ 



'•<CH> 



Die sich leicht bildenden a- und ß - SulfotruasiUaäuren 
COOH\* 



(-.<: 



! ^ gehen beim Schmelzen mit Aetzkali glatt in die p-Ox7- 
benzoSefiure über. Bei vorsicht^er ÄuBfOhning dieses Verauchee kaan 
/OH (1)^* 



.("•< 



man auch zur Oxytntxiüaiätre \ \CH = CHCOOH (4)/ gelangen. 

Erhitzt man die a-Tnmllsfiure, so entpoijmerisiert sie sich and geht 
in die Zimmtsäure Qber. 

Das a-TruxiUsSureanbydrid bildet sich beim Erhitzen der a-Tmxill- 
saure mit Essigsäureanhjdrid auf 160°. Stmgert man indessen diese Tem- 
peratur bis auf 230°, so gehl eine Umlagerung vor sich; es entsteht 
;-TruxillBStu-eanhydrid. 

Die ß-Tmscäkäure, vom Schmelzpunkt 206", ist in ihrer Konstitution 
am besten bekannt Auch sie stellt eine dimolekulare Zinuntsäure vor, 
die sich beim Erhitzen entpolymerisiert. Von den 11 stereochemisch 
mögUchen TruxillaSuT«i ergiebt sich ihre Konstitution durch ihr Ver- 
halten bä der Oxydation mit Kaliumpermanganat, wobei sich Benzoesäure 
und Benzil C,Ht— CO bildet Es muls daher 

C,H.-00 
in Ihr ein Best C^H^ — C vorhanden sein. 

C,H,-C 
Bed der tzockenen Deslällaldon entsteht Distyrol. 
Ans diesen Versuchen entscheidet eich Liebennatin für die folgende 
Formel: 

C,H,CH-CHC00H 
I I 
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y - Truxiüaäure. — Wird die n-Truxillsaure mit Natriuinac«tat und 
EssigsäuieaDbfdiid , zwecks Anhydridbilduiig erlützt und dann mit Alkali 
wieder erwännt, so erhält man nicbt mehr die o -TruxilUäore zurück, 
■ondem äne neue mit ihr isomere Verbinduog, die /-Truxillafiure, die 
bei 3ä8* Bctunilzt. Erhalt man diese aber längere Zeit auf hoher Tem- 
peratur, so wandelt sie sich wieder Tollkommen iD die a-Säure um, das- 

/COOH 
selbe thut die ;'-TruxillaethTlestersäure C.gH,,^ , ao daä man 

\COOC,Hs 
die a- in die ^-Verbindungen und vice versa umwandeln kann. 

ä- TruxUUäwe. — Diese entsteht aus der /9-8Sure, wenn man sie 
mit der vierfachen Menge Kali schmilzt Schmelzpunkt 174". 

Eogonin. CtflitNOs- — Nachdem wir gesehen, dala alle Cocaalkaloide, 
Ester Terschiedener aromatischer Säuren mit dem Ecgoniu sind, wollen 
wir jetzt auch auf die EonsütutaDn dieser letzteren Verbinduug eingehen. 
Das Ecgonin kryslalüaiert mit ünem Molekül Wasser in monoklinen 
Prismen, die nach dem Trocknen auf 140°, bei 205° schmelzen. 

£s ist eine in Wasser sehr leicht lösliche Substanz, die zugleich mit 
saureu uud basischen Eigenschaften begabt ist Seine alkalischen Salze 
werden nicht durch Kohlensäure zersetzt, woraus auf die Anwesenheit 
einer Carboiylgruppe gescUoBseu werden kann. Die Gegenwart einer 
solchen wird aach durch die 'ßiatsache bestätigt, dafs das E<^uin mit 
Alkohol und Salzsäure behandelt, Ester bildet. , Diese geben ihrerseits 
bei der Behandlung mit deu Säurechlorideu, -bromiden oder -anhfdriden, 
die versdiiedenen Cocaiue (s. S. 139, Einhorn & Klein). 

Calmeb & Ctossin ') bemerkten, dalä sich das Ecgonin zersetzt, wenn 
man sein Baryumsalz der Destillation unterwirft; es entsteht dabei eine 
flüssige Base, welche von 210-230° siedet, von der Formel CäH.sNO; 
dieser mit dem Tropin isomere Körper erhielt den Namen Isotropin. 

Daa Isotropin sdnerseita mit Baryt destölliert, Uefert nach denselben 
Autoren ein stickstofSräes Ol und Aethjlamin. 

Cahnels & Gossin folgern daraus, dals das Isotropin eine am Stick- 
Btofl" gebundene Aethylgruppe besitzt; sie nehmen aulserdem bei ihm die 
Gegenwart eines Methoxyls an und betrachten es als ein aethyliertes 
Hethoiytetrabydropyridin : 

C,H,-N = CsH,— OCH,. 

Das Ecgonin hätte demnach folgende Formel: 
/OOH, 
C,H,-N = C.H,< 

. \COOH. 

>) Calmela nnd Goesin, C. r. 100, 1143. 
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Spätere UntersuchuDgen tou Merck') und von Einhorn*) führen zu 
einer etwas anderen ÄuffaHBung der £oDBÜtution dee Ecgonins. 

Merck giebt an, bei der Destillation des Ecgonias mit Baryt, nicht 
Aethylamin erhalten zu haben, sondern Methjlamin, waa beweise würde, 
d&fs das mit dem Stickatoff verbundoie Alkobolradikal, die Methyl - und 
nicht die Aethylgnippe ist. Ebenso erhielt tStoehr*), durch Destillation 
des Ecgonins mit Zinkstaub, Methylamin und a-Aethylpyridin. Lieber- 
manu*) bemerkte an&erdem, dalä das Ecgohin, bei der Behandlung mit 
Chromsäure, eine optisch rechUdrehende, zweibasische Säure bildet, von 
der Formel CgH^NO,, die bei 2^3" unter Zersetzung schmilzt und die 
er mit der von Merling aus Tropin erhaltenen Tropineäure, bis auf deren 
optische Inaktivität, für idectiach erklärt. Daneben entat«bt auch ^e ein- 
basische Säure, die Eegoninsämre, C,H,,KOg, vom Schmelzpunkt 117°, 
die die Polarisationaebene nach links dreht. 

Merck fand, dafs das Ecgonin mit Fhospborpentachlorid bebandelt, die 
Elemente eines Moleküls Wusser verliert und sich in eine Verbindung von 
der Formel CgHuNOi, in das Anhydroecgott'm umsetzt Dieser Beaktion 
nach, ist das Vorhandensein eines alkoholischen Hydrosyls im MolekOl 
de« Ecgonin« anzunehmen. 

Eünhom') hat nach Merck das Studium des Anhydroecgonins auf- 
genommen und gefunden, dals sich dieses leichter bildet beim Erhitzen des 
CocaiDS mit Esaigsäureanhydrid , das mit Salzsäure gesättigt ist; er be- 
schrieb es als eine krystallisierte Verbindung, linkedrebend , die bei 235' 
unter Zersetzung schmilzt, in Wasser sehr löslich ist und saure und 
basische Eigenschaften zugleich besitzt. £s ist fähig, zwei Atome Brom zu 
addieren und wird in der Kälte leicht von Kaliumpermanganat ang^rifien. 
Diese Thatsachen veranlassten Einfaom bei ihm eine der Zimmtsäure 
analoge Seitenkette anzunehmen. 

Die von Einhorn vo (geschlagenen und jetzt allgemein anerkannten 
Formeln sind die folgenden: 

Anhydroecgonin (Methyltetrshydropyridylacrylsäure) : 
CH,-N=C,H,-CH = CH-COOH. 

Ecgonin (Methyltetrahydropyridyl-iS-Oxypropionsäure) : 
CH,— N^CjH,— CHOH-CHj— COOH. 

Nach diesen Formeln müTsten das E(^nin und das Anhydroecgonin 
tetrahydrierte, sekundäre Pyridin abkömmlinge sein, bd denen das Xmid- 
waeserstoffatom durch eine Methylgruppe ersetzt ist, und das eine der 

>) Msrck, fi, 19, 300S. 

*) EiLhom, B. 20, 1231; 21, 17. 

») Stoehr, B. 22, 11S6. 

•) Lisbcrmum, B. 23, 3513; 2^, 606. 

°) Einborn, £. 21, 3029; 22, 1496- 
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Wuseratoffatome des Bingea durch eine Seiteakette. Es bleibt Also 
Doch übrig, die Stelliug dieeer Kette zu beetuamen. 

Einhorn ^&iibt, nach Beioen letzten Venuchen, dals sie in der 
n-Stellung eich befindeL 

Er hat in der That bri der Oxydation des Anhydroecgonina oder dee 
Ecgonins mit Kalinrnpermangsnat oder SalpetersAnre «ine Verbindung 
erhalten, die iich als BenuteinBäiue erwieeen hat. Nun kann diese Säure 
nicht von einer Oxydation der Seitoikette, CH = CH~GOOH de« An- 
hydroecgonins, oder von der Gruppe, CHOH— CU,— COOH dee Ec^nine 
h«a-flhren ; sie nnlB sich daher auf Eoetcoi des reduzierten Pyridinringee 
gebildet haben, der allein die zu ihier Bildung nötige Atomgruppe 
— 0— CH,— CH,— C— enthält. Ee ist nun leicht einzusehen, dab dieee 
Atomgruppe nicht im Ecgonin- oder im Anbydroecgoniuring vorkommen 
kann, wenn die Seitenkett« sich bd diesen in der /-Stellung befände 
Also ist diese Seitenkette mit einem der Kohlenstoffittome « oder ß ver- 
knüpft, und das Anhydroecgonin erhält dann eine der bedden fblgeadm 
Formeln : 

I. 11. 

H, H, 



\h. 



HjC C— OH=OH— COOH. 



CH - CH = CH - COOH. H,C 



iJH 



CH, 



I 



Die opÜBchen Eigenschaften dee Anhydroecgonins fOhrlen zu einer 
Entscheidung zwischen diesen beiden. Einhorn") fand, dals die Ver- 
bindung linksdrehend ist; ihr Molekäl muls also ein asymmetrischee 
Eohlenatofiatom enthalten. Han sieht lacht ein, dab nur die erst« der 
beiden obigen Formeln dn solches Kohlenstoffatom besitzt , diese muls 
slso dem Anbydroecgcoiin zukommen. 

Diese Formel wird durch die Thateacbe bestätigt, dals Einhorn') 
durch Behandlung des Anhydroecgonins mit Salzsäure bei 280°, eine Base 
C,H,,N erhielt, die er vollkommen mit dem Tropidin identifizierte (s. S. 124). 
Diese Entdeckung hat ein doppeltes Interesse fOr unsi entens bestimmt 
üe die Konstitution des Tropidins, von dem das Anhydroecgonin ein 
carbozyliertes Derivat ist, dann aber zagt sie auch den W^ an, auf dem 

1) Einhorn, B. 22, 1196. 
■) Binboin, B. 22, 399. 
Flötet, Alkalold«. 10 
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das Cociün in da» Atropin Gberzuführeo iet, da das Tropidin, nach Ladeai- 
burg, in das Atropin umgewandelt werden kann. 

Zum BchluBse wollen wir noch eine merkvrilrdige Beaktdon des 
ÄnhydroecgODinB erwähnen, die knizlich von Eichengrün & Einhorn*) 
beobachtet wurde. Mit Brom behandelt, bildet ee ein Dibromid, deasea 
Salze aich beim Erhitzen mit den Alkalien oder kohlenaanren Alkalien 
in Kohlenaäure , Bromwasseretofi^fiuie , Methylamin , Methyltetrabjdro- 
pyridylacetylen und Dibydrob^zaldehyd C,H, — COH zerfallen. 

Nach den »oeben besprochenen Arbeiten wird die KtmBtitntion der 
verechiedenen CocaalkaloTde durch die folgenden Formeln ausgedrückt: 
H. H. 



CHj HC CH, 0— CO— C,H, 

CH— CHOH— CHg— COOK. HC CH— CH— CH,— COOH. 



CH, 0— CO— C,H, 



HC CH 


-CH 


-CH, 


-COOCH,. 


Üocatn. 
C„H„N04. 
















0-1 


30-CH=CH-C, 


II 1 

HG CH- 


-CH,- 


-COOCH,. 


(Ih. 

C„H„NOj. 









■) EicheDgrUn and Eioborn, B. 23, 9670. 
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,/\h. 

[C ClI- 


0- 


co- 


1 1 

■CH— CH- 


Jh. 


-CII 


.— COOCH, 


TrniUliDe. 









1. 



RechtocooaTn, — Nscb den Arbeiten Ladenburgs über die Spaltung 
des Atfopin« in Becbta- und Linksatropiu veniachte Einhom') einen ähn- 
licben Erfolg bei dem Cocain zu erzielen, d. h. er vermutete, dolä neben 
dem bekannten IJnkBCOcaln noch eine diesem iaomere Verbindung, ein 
Rechtscocain exiaüeren mQsse. IHese Vermutung täuschte ihn nicht. 
Ea gelang ihm durch Einwirkung tod Kali da« Unkaecgoain in dne 
reditsdrehende Base zu verwandeln. Von diesem Recbtsecgonin wurde 
der Methylester dargest«llt nnd mit Benzoylchlorid eine halbe Stunde 
auf ISO-ieO" im Ölbad erhitzt, wodnich sich ein rechtsdrebendea Coctüii 
bildete. 

Das Eechtseegonm schmilzt bei 254° und bildet dnrcfa ChromBfiure- 
eiuwirkung dieselben Osfdationsprodukte, wie das Linksecgonin (b. S. 144), 
das Reckücoeain bildet priamatieche Kristalle, vom Schmelzpunkt 45— 
46°, sein Bftlpet«reauree Salz iat aehi schwer ISelich, es findet aich auch, 
allerdings in recht geringer Menge, in den Cocabifittem (Liebermann & 
Oieset')). Es lälet sich schwerer wie das IdnkscocaiD verseifen. 

Da das aus links- und Bechtsecgonin dargeateUte Anhydroecgonin 
identisch ist, so muls die Atomnmlagerung in den beiden Et^oninen, die 
das verschiedene optische Verhalten derselben bedingt, in der Seitenkette 
stattfinden. 

Die Ester des Bechtscocuns zeigen dieselbe physiolt^ische Wirkung 
wie das linkscocün. 

Man kennt den Aethyl-, Propyl-, Amyl- und Isobntyl-Benzojl- 
recbtsecgoninester, letzteren von der Formel: 

C,H,NCH,— CH[0C0C4H,)CH,C0,C.H:„. 

Neuerdinga haben Deckers & Einhorn') in das Bechtaet^nin sowohl, 
wie in seinen Methylester auch SSttroradikale ebgeffihrt und haben so nuter 



>) Bühom und MurqaBrdt, B. 23- 1S8, 979. 
<) Liebennaiin und Oieral, B. 23, fiOS, 926. 
■) Deckers und Einhora, B. 24, T. 
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anderen, in genau derselben leichten Weise wie beim normalen Ecgonin, 
den OmnamylreehUecgoninmeÜtyUater, 

CsH,N(CH,)GHO(CO.CH;CH,C,Hs).CH,COOCH„ 
danteilen können. 

-fi. Hy^rtn. 
, Das Hygrin ist 1862 von Lossen') ana der Gocapflanze gewonnen. 
Hesse*), der ee epätei unteianchte, tölt ihm die Fonnel C,|H,gN zn 
und Bieht es als ein Trimethylchinolin an, während Liebennann*) zu 
einem ganz andeien BeBultat gelangte, da er aue dem Bobhjgrin dnrcti 
fraktdomerte Destillation zwei saueratofihaltige Basen isolieren konnte, die 
von conünähnlichem Geruch und gütigen Eigenschaften, die Formeln 
C,H„NO und CnH^NjO bedtaen. 

Dnrch Oxydation dieser Verbindungen vennittelst Chromsäure, erhielten 
Liebermann & Kühling*} eine in Wasser leicht ISslicbe, ediwache ßSure, 
die Bgffrttttäure C,H,iNOi, die nach den vorläufigen Angtü^en, auf 60" 
anhaltend getrocknet, bd 164° schmilzt Diese zerSllt beim Erhitzen 
mit Schwefelaäuie anf 300» oder durch Kochen mit Goldchloridlösung, 
einersdts in Fiperidin und etwas PTridin, anderersmts in Eohlenafinre. 

Liei}ennaun betrachtet daher die Hygrinsäure als eine Rperidin- 
carbonsiure. 

Nach den neuesten Angaben von liadenburg') , der die a- und 
^-HpoidincarbonBäure sjuthetiach dargestellt hat, ist die Hygrinsäuie mit 
diesen bdden letzteren nicht identisch. 



>) Louan, A. läl, 3T4; 183. äbi 

<| Heue, Pharmaiealiiche Zeitung 1887, 669. 

') LieboTDunii, B. 22, 675. 

*) LUbenntuui and KUbling, B. 24, 407. 

') Lsdenbnrg, B. 24, 610. 
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VIII. Jaborandi AlkaloYde. 

Die Jabonodibliltter (Püoearpua pcmuUifoliua) und andere Pflanzen 
detselben Art enthalten, auJäer einem aetherischen Öl, (das giöbtaitdlB 
ans dem Piloearpen GigH,«, cdnem Terpen besteht) drei Älkaloide: das 
PUocarpin, das Jaborin und das JPiloearpidin. Die Blätter des iälschen 
Jaborandi (Piper Tetieulaium) enthalten ena viertes AlkaloTd, da« den 
enteren, vom chemischen Standpunkt ans, sehi Shnlicfa ist, das Jaborandin. 

1. I^oearpln. 

Das PiIocar{Hn wnrde 1874 von Haidy') entdeckt Seine Znsammen- 
setKung mub nach den Analysen von Hantack & Meyer*) durch die 
Formel C,, H,,N, Og ausgedrückt werden. Es ist eine Inystallisierte, ^- 
Känrige Base, rechtsdrehend und in Wasser leicht lOslich. Es ist wenig 
giftig nnd nähert tich seine physiologische Wirkung, der des Nibotioe. 
Beim Erhitzen verwandelt sich das Hlocarpin in Jaborin, BalpetersSure 
oder Chlorwasseratofisäare wandeln es in Jaborin und Jaborandin um 
(Chastaing')). 

Schmekeudes Kali zersetzt es; ee bildet sich Kohlensäure, Methyl- 
amin, Buttersäure, kleine Mengen von Trimethylamin, Fyridinbasen und 
Spuren von EesigB&ore (Chastaing). Die dabei stattfindende Hauptreaktdon 
wird durch folgende Gleichung ausgedrückt: 



Nach Poebl*) bildet sich dabei noch esne flüchtige Base, wdche viel- 
lücht mit dem Coniin ideiüscb ist. 

Hamack') ist geneigt dem E^tocarpin eine dem Nikotin analt^e 



>) Hirdy, Bl. 30, 497; B. 8, 1594. 

*| Harouk und Hejer, A. 204, 6T. 

•J GhMtüng. C. r. 94, 823, 968; 100, ISU-, 101, ftOT 

*| PmU, B. 12, 2iefi; 13, 8iUl. 

^ Hanuwk, A. 23S, S28. 
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Struktur zuzosciireiben. H&rdy & Calmels') haben sicli indeegen mit 
den Zenetzuugsprodukten des PilocarpinB eingehender beschä^gt und 
sind dabei zu einer ganz anderen Auffassung von der Konstitation dieses 
Alkaloide gelangt. Hier folgen die Hauptergebniaae ihrer Arbeiten: 

1) Das Pilocarpin, C„H„NaOg, setet sich durch Erhitzen leicht in 
Jaborm, (C„H,jN,0,)j und in Pilocarpidin, C.oHi.NjO, um, ebenso unter 
der Einwirkung der Bäuren oder von heifaem Wasser. 

2) Mit den Alkalien erhitzt, liefert es die Salze der Piloearpmii^ire 
C„HigN,Oa, durch Sauren fallt aber wieder Pilocarpin aus. 

3) Mit Kaliumpermanganat oxydiert, liefert das Filocaipin, Ammoni&k, 
Methylamin und eine sirupöse Säure, tou der Formel C,H,N08, welche 
Hardy & Calmela als Pyridimtartronaaure bezeichnen und die durch 
eine längere Eänwirtung des oxydierenden Agens in N-iJcotinaäure ver- 
wandelt wild. 

4) Mit Salzsäore oder hd6em Wasser behandelt, zersetzt sich das 
EHlocarpin unter Bildung von Trim^liylamin und einer sirupöeen Säure 
von der Formel CsHaNOi (Pyridwmilehsäure). Dae BaryumBalz dieser 
letzteren Säure giebt bei der trockenen Deetdllation ane Base von der 
Formel C, H,NO [Oxyaethylpyridin); welche bei der Oxy<lation mittelst 
Goldchlorid eine Verbindung C,H,NO, liefert. 

5) Das Pilocarpin saure Baryum bildet beim Erhitzen dne flfisMge Base 
C^Ug^Ni, das Jabonin. 

Wir lassen hier die Eonstitutionsformeln folgen, welche Hardy &, 
Calmels diesen Terscbiedenen Verbindungen beilegen: 

i'-'^N-COOH |--^^N-CHOH— CH, 



e,HjHO,. 




OijaethylpjridiB 
C,H,NO. 

COOH 




-CH, 


/^-|)0H 
COOH 


idnng C,H,N04- 




PjridintftTtronaure 



>) Hiinly und Calmelt, C. r. 102, 1116, ISSl. 1562; 103, SIT, lOä, 68. 
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CH, 






CH, 


(--"■"^-COH 






|/^-_CH-N(CH,), 


COOK 

V 






V 


C.H,IiO,. 






Jibonin 


CH. 






CH, 


^^_0_N(CH,), 






1^''^ -C-N (CH.laOH 


^OH 






COOH 


V 






V 


C„H,.H,0,. 




CH, 

-A- 
Ao 


C„H„N,0,. 


X 


\. 


-N(CH.), 


\ 




-0 


¥ 

Pilocsrpio, 
CnH„N,0. 







Hardj' & CalmelB konnten die PyridimnilchsäuTe in I^ocarpidin und 
dieses wieder in Pilocarpin umwimdeln und bo eine partielle Syntheae 
dieser Base auefüliren. Sie snbstitaierten zuerst das alkoholische Hydroxyl 
der Pyridin milchsSure durch ein Bromatom, indem sie diese mit PhoB- 
phortribromid behandelten. Die so erhaltene P^idmbrom^opiont&uri, 
mit einer nässerigen TrimethylaminlOBung erhitzt, ei^ab ein mit dem 
Püocarpidin identische« Beaktionsprodukt 

Hard; & Calmela erhitztea darauf das Pilocarpidin in methyl- 
alkoholischer Lösung mit Jodmethyi und Aet^ali; M verbindet sich 
dann mit zwei Molekülen MeÜiyljodid und der so erhalt«ne Körper in 
wässeriger Lösung mit übermangansaurem Silber beliuidelt, liefert Ameisen- 
sättre und Pilocarpin, 

Diese Synthesen bestätigen die oben mitgeteilten Formeln. 

2. Jaborin. 
Dieses Alkalold bildet eich stete bdm Eindamp&n einer sauren Pilo- 
carpinlOeung nnd ist in den Jaborandiblättem mit dem Pilocarpin zu- 
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BuntneD zu finden. Diese beiden Baaen soUea nach Hamack & Mejer') 
isomer sein, während Hsrdy & Calmels dem Jsborin die doppelte Foimel 
C^H^NjOi, beilegen. Das JAborin ist amorph und weniger lÖsUctt in 
Wasser, wie dae Pilocarpioi ea ist eine sehr starke Base, sehr giftig nnd 
mit ph3^iologiscben Eigenschaften ausgestattet, die dem Atropin ähneln. 
SSttren oder Alkalien schetnen es in Pilocarpidin umzuwandeln. 

3. PUocarpldln. 

Hamack '] gewann aus dem Jahorandi dieses dritte Alkaioid, in der 
Form dner in Wasser ziemlich löslichen sirupöaea Substanz, die sich 
nicht unzersetzt deatülieten liels. Ihre Zusammensetzung scheint der 
Formel C,eHuN,0, zu entsprechen, wonach sie das niedere Homologe 
des Pilocarpins darstellt. 

Wie dieses letztere, ist dos Pilocarpidin eine einsaurige Bnse, welche 
die physiologische Wirkung des Nikotins besitzt. 

Mit Säuren erhitzt, wandelt sich das Pilocarpidin in eine amorphe 
Verbindung um, von der Formel CioKi^N^O,, welcher Hamack den 
Namen Jaioridin gegeben hat, und deren Wirkung der des Atropins 
ätinlich ist. Möglieberweise ist das Jaboridin mit dem Jaborandin 
identisch. 

Nach Hardj & Calmels^i bildet sich auch das Pilocarpidin, durch 
Erhitzen des Pilocarpins und des Jaborins. Wir haben schon seine Eon- 
stitntiottsformel und seine Überführung in Pilocarpin erörtert. 

4, Jsborandin. 

Das Jaborandin wurde von Parodi*] im falschen Jahorandi entdeckt. 
Hamack t^t ihm die Formel G,,H„NiOs zu. Es ist amorph nnd 
gleicht vielfach, wie das Jaborin, in seinen phTsiologischen Eigenschailen 
dem Atropin. 



■) Harnack and Heyei. A. 201, 67. 
*) Earnuk, B. 19, B. 36T; R. «13; A. 23$, 22S. 
*) Eud; and Calmels, C. r. 102, 1116, 1251, 1563. 
*) Farodi, BsTieta fsrmsceutica, 1873, 3. 
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IX. OpiumalkaloVde. 

DaB Opium ist der di^;edickte Milchsaft der voa Terschiedenen Mohn- 
ut«n gelieferten Samenkapseln, vornehmlich des Schlafmohne (Papaver 
somniferum). Dieser Milchsaft enthält die mannig&ltigetai Substanzen; 
K&utschuk, FetI«, Harz, Gummi, Zuckerarton, Pektinkörper, Eiweiü- 
Bubetanzen, Mineralaalse, einige organische Säuren (Milchsäure, Easig- 
säure und Uekonsäure), indifferent« Verbindungen (Mekonin, Mekonoioeio) 
ond eine gro&e Zahl von Älkaloiden. Diese letzteren bilden eine Reihe, in 
der mehrere Glieder homolog sind. Nach ihren EägenBchafW und ihrer 
Znsammensetzuug kann mau sie in zwä verschiedene Gruppen cdstcdlen. 
Erete Gruppe (Starke Basen, sehr gift%, mit 3 oder 4 Atomen 
SauerstofT): 

CnHan-isNOs- 1. Morphin, C„H„NO,. 

2. Codän, C,bH„NO,. 
(CnH,ii-„NO,)(. 3. Pseudonftirphin (C„H,4S0,)i. 
CnH»„_„NO,. 4. Thebain, C„H„KO,. 
Cn H,n-„NO.. 5. Codanin, C„H»bN04. 
„ 6. Laudamin, „ 

„ ■ 7. Laudanosin, Cj.HiiNOi. 

Zweite Gruppe (Schwache Basen, von denen die am besten studierten, 
dos Papaverin und das Narkotin, als Derivat« des Iso<^nolins erkannt 
sind; sie enthalten 4—9 Atome Sauerstoff): 

CnHäB-ieNO*. a Papaverin, C«,H„NO,. 
9. Mekonidin, Ci.HuNO,. 
Cn Hjii-„NO«, 10. Lanthopin , Ci.H^NO«. 
CBH,n_„NOs. 11. Cryptopin, C„H„NO,. 
CnH^_„NOB. 12. Protopin, C„H„NOj. 

13. Papaveramin, Ci„H„NOs. 
CnH,n-ixNOa. 14- Bhoeadin , Cä,H„NO,. 
CbH„,-„NO,. 15. Norkotin, C„H„NO,. 
CnH^-„NO,. 16. Oiynarkotin, CjHj,NOb. 
CnH,n-„NO,. 17. Narcän CuH„NO.. 
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In lüeae Beihe muls man noch zur Vervollständigung; diei Älkaimde 
au&ehmen, von denen das dne, obwohl ee aJs Bolchea im Opiam vor- 
kommt, zngidch aach ein Zeraetzungsprodukt des Narkotins ist, wSlirend 
die beiden anderen sich von allen vorhergehenden darin onterschdden, 
dais ihr Molekal zwei Atome Stickstoff enthält: 

la Hydrocotarnin , Ci.H.bNO,. 

19. GnoBkopin, C„H„N,Ou. 

20. Tritopin, C„H„N,0,. 

Von diesen SO Alkaloiden finden sich nur 6 in etwas bedeutenderer 
Menge im Opium und konnten daher eingebend ontersucht werden; das 
ist das Morphin, das Codein, das Thebain, das Papav^iu, das Narkoün 
und das Narcoin. 

Der mittlere Gehalt der im Opium hauptsächlich vorkommenden 
Basen und Säuren läist sich aus der folgenden kleinen .Tabelle ersdioi: 
Morphin 10% 
Narkotin 6 
Papaverin 1 
Oodön 0,& 

Thebün 0^ 

Narcöfn 0,2 

Mekonsäure 4 
Milchsäure 1^ 
Mekonin 0,01. 
Diese Zahlen unterliegen übrigens grofsen Schwankungen. 
Die Alkaloide sind im Opium an Schwefelsäure, Mekonsäure und 
Milchsäure gebunden. 

1. Horphln. 

Das Morphin ist, wie wir Seit« 2 gesehen haben, das erste aus dem 
Pflaozenrdche gewonnene Alkalold, das, seiner basischen Natur wegen, 
' besondere Beachtung fand. Diese Entdeckung, die wir SeitOmer') ver- 
danken, stammt aus dem Jahre 1806. Seine von Laurent') bestimmt« 
Zusamm^setzung entspricht der Formel 0,, H,sNOa -|- H^O. 

Von allen Opium-Alkaloiden findet es sich am Verbreitetesten (3—23%). 

Das Morphin kiystallisiert in rhombischen Säulen , bei 230° schmÜEt 
es unter Zersetzung; es ist sehr wenig in Wasser löslidi, geruchlos, von 
bitterem Geschmack , linksdrehend und von narkotischer Wirkung. Es 
ist eine tertiäre Base, welche zugleich Pbenolnatur besitzt, sich also in 

') Sertttner, Trommedorfe Journal der Fhsrmicie 13, 1, SM; 11, 1, il; 

20, 99. 
*) Laureat, Journal de pharmscie (3), 11, S(>S. 
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den Alkalien 158t und damit Salze bildet, die nach den Untersuchungen 
VOD Cbastaing*) ein Atom eJDee einwertigen Metalls enthalten. 

Ebenso liefert dag Morphin , bd der Einwirkung von Jodalkylen in 
G^enwart von Kali, Est«r, bei denen ein Atom Waeserstoff durch ein 
Alkylradikal ersetzt ist (s. CodäM). 

Andererseits ist es fähig diacetjlierte und dibenzoylierte Verbindungen 
EU bilden (Beckett & Wright'), HeBse*J)i woraus man folgern kann, da& 
dae MorpMn zwei Ufdroxyle enthält, von denen das eine Alkohol-, das 
andere Fhenolnatur besitzt. 

Das Morphin ist sehr oxydationslahig, es reduziert in der Kälte die 
Gold- und Silbersabe, vom Sauersteff der Luft wird es schon in alka- 
lischer Ldsong oxydiert , ebenso von salpetriger Säure, Kaliumper- 
mai^anat und FerricfaDkalium , ete. Bei allen diesen Reaktionen bildet 
sich ein ung^Aiger, in Alkalien Idelicber Kiirper, welcher unter den Namen 
(hymorphm, Oxydimorpkiin und Deh/dromorpkin von Schützenberger"), 
Mayer*), Nadler«) und Polstorff') untersucht wurde. 

Hesse*] zeigte, daß diese Verbindung mit dem ans dem Opium von 
Pelletier & Thiboumery gewonnenen PsBuäamorpkm identisch ist (s. wdter 
unt«n). Die Formel dieses Oxydatdonsprodukts des Morphins war lange 
unbestimmt. Nach den letzten Arbeiten von Polstorff*) und Hesse'"} ist 
es als Os,H„N,Ob oder iC„H„NO,l, bestimmt Danckwortt") erhielt 
in neuerer Zeit aus ihm durch Acetylcblorideinivirkung ein Tetraacetyl- 
produkt, 0„H,j(C,H,0)«N,0, + 5HjO, das in schwach gelblichen 
Krusten vom Schmelzpunkt 350 — 255° krystallieiert. 

Schwache Oxydationsmittel wirken also auf Morphin nach folgender 
Gleichung fön: 

2C„Hi,N0, + = HjO-|-(C„HigNO,),. 
Morphin. Paeodoniorpliiii. 

Eine energischere Oxydation des Morphins, vermittelst verdünnter 
Salpetersäure, ergiebt nach Ohastaing"), eine vierbasische Säure, von der 



') Chstoing, C. r. 94, 11. 

»j Beckett and Wright, Soo. 27, 1038; 2! 

S) Hasse, A. 222, 203. 

*) SchÜbtenberger, C. r. 46, 598. 

°) Maj«r, B. 4, 122. 

•) Nsdler, Bi. 21, 326. 

') Pol«torft B. 13, 86. 

»1 Eexte, A. 141, 87; Sup/tl. 8, 267. 

•) PolBtorff, B. 19, 1760. 

i") Ue»e, A. 235, 231. 

") DBnokwortl, Arch. d. Ph. 228, 572. 

") ChMtwDg, C. r. 94, 14. 
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Formel C|[,H,NO,g, welche sich bei lAogereT Einwirkimg dea Beagens in 
PikriD saure umwandelt. 

Mit konzentrierter Salzsäure behandelt, entwickelt das Uorphia krän 
Chlormethfl, es eathSlt &lso keine Methozylgrappe. — OzalsäDre, Schwefel- 
säure, Sakafiure, Phosphorsäure, die Alkalien, eine konzentrierte Chlor- 
länkloBung, wirken, nach Wrigbt*) und seinen Schülern, in doppelter 
Weise anf das Blorphin äa. Bald führen sie es in Terschiedenartige Eon- 
densationsprodukte Über ( Trimorjthin, Tetranutrphin, etc.), bald entziehen 
sie ihm ein Molekül Wasser nach folgender Gleichung: 
C„ a„NOs = H,0 + 0„H„NO,. 

Das Produkt dieser Beaktion, das Äpomorpkin, enthält nur noch eine 
Hydroxylgruppe, da aus demselben, durch Einwirkung von Acetylchlorid, 
eine Monoacetyl Verbindung erhalten wird (Dankwortt). Es ist eine amorphe 
Base, wenig lOelich und leicht oiTdierbar, mit ganz anderen pbjüologischen 
Eigenschaften, wie das Morphin; es ist kein Narkotikum mehr, sondern 
ön sehr energisches Brechmittel. 

Wertheim ■) beobachtete 1841, dala das Morphin mit Kalilauge erhitzt, 
Methylamin entwickelt. Dasselbe entsteht auch beim Schmelzen mit 
Aetzkali, nobä es von komplizierten Basen der Pyridin- und Chinolin- 
reihe begleitet wird. Nach Barth & Wddel*) bildet sich dabei gleich- 
ztitig Protokatechusäure. 

Bei der Destillation des Morphins mit Zinkstaub erhielten Gerichten 
& SchrStter*) sehr interessMite Resultate. Das Hauptprodukt dieser 
Einwirkung ist Phenanthren. Auber diesem Kohlenwasserstoff bildet sich 
Ammoniak, Trimethylamin, Pyrrol, Pyridin, Ghinolin (?) und eine Base, 
von der Formel C,, HuN, welche vielleicht das Phenanthren -Chinolin 
vorstellt Diese letztere Beobachtung nahmen Gerichten & Schiött« mm 
Anfangspunkt dner Reihe von Arbeiten, nach denen das Morphin ein 
Phenanthrenchlnolinderivat wäre. 

Knorr') indeesen, der diese Untersuchungen letzthin fortgesetzt, 
gelangt zu einer ganz anderen Koustitutionsaufiassung des Morphins, 
indem er dieses Alkalotd überhaupt als kein Fyridinderivat ansieht, 
sondern es vielmehr mit dem Cholin in Zusammenhang bringt (s. 8. 6) 
und seine physiologische Wirkung einem darin angenommenen sogenannten 
Oxatiinring : 

>) Wright, Ch. N., 19, 289, 302; 27, 311; B. 2, 286,336; 4, 131; ä, 3S6, 

aSS, 1109; e, 828; &. Sappl. 7, ITS, 361. , 
*) Werttasim, A. 37, HO. 
>) Barth und Weide), U. i, TOO. 

*) ÜsiichtSD and ScbrStter, A. 210, 396; B. Ib, 1484, 317S. 
*) KnoiT, B. -22, 181, 1118. 
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zueclutibt. Für abgeechlossen dürfen diese Knorr'schen Untersuchungen 
ludeaeen auch nicht gehalten werden , denn Skr&up & Wiegmann ■] er- 
hielten davon abweichende Begnltate. 

Wir werden beim Coddui auf diese Arbeiten näher eingehen. 

2. CodelD. 

Das Codän wurde 1832 von Bobiquet ') ieoliert E» ist im Opium 
in geringerer Menge als das Morphin enthalten [0,3— 2'/,!. Seine Formel, 
C,gHa,NO,-f-H,0, die Gerhardt») 1843 featatellte, macht es zu einem 
hölteren Homologen des Morphins. 

Das Codän kiyetallisiert in Priamen, oder in Oktaedern des rbom- 
hlBchen Systems. Es scbmibt b« 153" {Grimaux), ist in Wasser und in 
den Alkalien wenig löslich, linksdrehend, sehr giftig und von einem 
ziemlich bitteren Geschmack und narkotischen Eigenschaften. Es ist eine 
tertiSre Base. Es enthält nur ein Hjdroxyl, da es mit Acetylchlorid be- 
handelt, nicht wie das Morphin eine diacetylierte Verbindung, sondern 
nur ein monoacetyliertes Derivat ergiebt (Wright*)). 

Mit den Halogenen, mit Salpetersäure etc., bildet das Codoin Snb- 
Btdtutionsprodukte, dessen best untersuchte« das Bromeodem CigH„BrNO| 
ist. Durch wBfiserentziehende Mittel, wie z. B. Schwefelsäure, entstehen 
ans dem CodEon KondeBSationsprodukte {DieodtSn, Tricodein, Telraeod^n), 
welche im allgemdnea amorph sind und mit deren Untersuchung sich 
Wrighf) beschäfügt hat.- 

Mit konzentrierter Kalilauge erhitzt, entwickelt ee Ammoniak, Methyl- 
amin und Trimethylamin (Anderson')). 

Das Coddn ist der Monomethylester des Morphins. Die Beziehung, 
die zwischen diesen beideu Alkaloiden beeteht, wurde 1869 von Matthieeeen 
& Wright') erkannt und von ihnen durch die folgenden Formeln aus- 
gedrOckt: 

') Skraap und WiegmsBa, H, Itf, 101, TSS. 

*) Bobiqaet, A. eh. (S), gl, 259; A. 5, 106. 

*} Uerhirdt, A. eh. (3), 7, 253. 

*\ Wright, So«. 27, 1031; B. 1, 1650; 8, 119. 

»I Wright, CA. N., 25. 16S, 186, 193; B. 5, BBi; 6, U2*. 

•) Anderson, Ä. 77, 8*1. 

') MatthienÄn and Wright, Proceedinga af ike Rtnjat Sucieiy of London; 
Ä. Suppl. 7, 364. 
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Morphin C„H„N0(0H)4 
Codrfn C„ H„ NO (OH) (OOH,). 
Diese Chemiker erhiell«D b« der Einwirkung von konzentrierter Salz- 
säure auf Codein, bei eiaer Temperator von 100", ein amorphes chloriertes 
Produkt, das sie (Moroeodid nannten: 

C„H„N0, + HC1 = C„H„ClNO,-[-H,0. 

Codefa. Cblorocodid. 

Erhitzt man dieses mit Wasser sof 130", so wird das Codein zurOck- 
gebildet, indessen wird ea durch Salüsäure bei 150° in Apomorphia und 
Cblormethyl gespalten (e. S. 156) : 

C„ E„CINO, = C„ H„ NO, + CH,CL 

Cblorocodid, Apamorphin. 

Vereinigt man diese bdden let^iten Gleichungen, ao ersieht man, daTs 
Salzsäure bei 150° vom Codc^ ebe Metbylgruppe und ein Molekül Wasser 
abspaltet. Das Beaktjonsprodukt ist dasselbe wie das, welches bei der 
einfachen Wasserentziehuug aus dem Morphin entsteht. Kaa ist also zu 
der Annahme bereehtigt, dals das Morphin und das CodMn sich nur da- 
durch von einander unterscheiden, daXs eines der Morpbinhydroxyle beim 
Codein durch eine Methoxjlgruppe ersetzt ist 

Verdünnte Schwefelsäure verwandelt das Codeui ebenfalls in Apo- 
morphin. 

Bromwasseratofisäure bildet zuerst Bnmioeodid, C,gH„BrNO,, dann 
wdterhin Desoxymorphin , C|,H„NOa (Wright*)). 

Die Umwandlung des Morphins in CodeCn, die 1881 von Grimanx») 
ausgeführt wurde, bestätigte die Beobachtungen von Matthieaaen & Wright 
und bewies endgültig, dafs das Codem der Monomethylester des Morphins 
ist. Grimaux erhielt das Codein durch Behandlung des Morphins mit 
Jodmethyl in Gegenwart von Aetzkali: 



In analoger Weise stellte letzthin Dott'] das Codein dar, durch E^' 
Wirkung von Methylchlorid und Natronlauge auf Morphin. 

Indem Grimaux das Jodmethyl durch das Jodaethyl ersetzte, stellte 
er den entsprechenden Aethylaetber dar, das Codaeikylin, 

C„H„ NO(OH) {OCj H^ -I- H,0. 
Es ist eine bd 83' schmekende Verbindung mit sehr giftigen Eigen- 
ecb&ftea. 

'} Wright, Proceedingi Of the Royal Society u/ London, 19, 371, 50*; 20, 

8; B. 4, 284. 
*) Gtimtni, C. r. 92, 1140, 1S2S: 93. 61, SIT, S91. 
'I Dott, Engl. Patent 741S. 
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Dieee Ester Bind dugehendea Unterauchiuigfeii uotemorfen worden, 
ans denen hervorgeht, dab das Morphin und das Codeän dnen Phentm- 
threnkem besitzen. Während aber Grimaui, Qerichten & SchrOtter >) und 
Hesse*) das Morphin nnd das Codrän als ChinoUnderiTate ansehen, nimmt 
Knorr') in einer neueren Arbeit vielmehr an, dals diese Alkaloide keine 
CMnoliuderivat« sind, überhaupt in kdner Beziehung zum Pyridin stehen, 
sondern ihre naikotiBche Wirkung einem eigentamlich konstituierten Ring, 
dem Osazinring: q 



C 



verdanken (s. S. 156). 

Untersuchungen von Skraup & Wiegmann*), noch jüngeren Datums, 
(s. unten) bestreiten dagegen einen Hauptpunkt der Knüir'schen Be- 
obacbtnngen, der fQr die Auistellung obigen Ringes von ausschlaggebender 
Bedeutung war, so dale wir nach dem jetzigen Btand der Wissenschaft 
nur die Resultate der verschiedenen Autoren mittelen können, ohne uns 
ifir die eine oder die andere Formel zu entscheiden. Die Ester des Mor- 
j^ins sind tertiäre Basen ; mit den Jodalkylen entstehen Additionsprodukte, 
die mit Silberoxyd behandelt, Hydrate vom Typns des Ammoniums bilden. 
Eriützt man diese Hydrate, so spaltet sich ein Molekül Wasser ab unter 
gleichzeitiger Bildung neuer tertiärer Basen, welche wahrscheinlich kdne 
Pyridinderivate mehr sind. Dieee Reaktion ist ganz analog deijenigen, die 
das Methylpiperidin bei der gleichen Behandlung zeigt (s. S. 112). 
Das Coddnmethylhydrat zersetzt sich nach folgender Gleichung; 
/CH, 
C„H„0(OH)(OCH,) = N< = H,0 + 

\0H 
C„H„0(0H)OCH, ^ N-CH„ 
und wandelt sich in Oodomethin um (von Hesse Methylmorpbimetbin 
genannt). Dieses schmilzt bei 118,5°, krystallisiert in Prismen und ist 
linksdrehend. Es bildet ein monoacetyliertoa Derivat, wodurch das Vor- 
handensein dee Ck)deinhydroxyls bewiesen wird. 

Das Cod^aetbylbydrat bildet unter denselben Bedingungen das 
Oodoaethm (Methylmorphiaethin von Hesse): 

C„H„0(OH)(OCHJ = N— CjHs. 

>) QsrichteD und SchrotlBr, B. lg, 1181, 3179. 

■) Hm», A. 22-2, 203. 

•) Knorr, B. 22, 181, 1118, 8081. 

•1 Skraup and Wiegmwin, M. 10, 101, 732. 
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Ans dem Bromcodäiiaethylhfdrat entsteht ebenso ein bromierfea 
Codocuihin: 

C„H,6BrO(OH)(OCH,) =N— CiHs. 

Endlich bemerkt man bei der Destillation des Codaethflinaethyl- 
hjdmte dne ganz ähnliche Beaktioa: 

C„H„0{OH)(0C,H,) = N< == HjO 

\0H 
+ C„H„0{0H}(0C.H6) = N-C.H„ 
die das Aetkoeodaet/tylin eigiebt. 

Diese vier Baaen, das Codomethin, das Codoaetbin, dsa Bromcodo- 
aethis und das Aethocodaethflin sind tertiäre Basen. Bie liefern mit 
Jodaethyl Additionsprodukte, deren Hydrate auf 130° erhitzt, sich nach 
dem Hofmann'sch(ai Gesetz der erschöpfenden Methylierung , in Wasser, 
in an Amin der Fettreihe und in ein Fhenantbrenderirat xeraetzen, genau 
so wie das DimetbylpiperidiiunetliyUiydrat sich in Wasser Trimethyl- 
amin und Piperylen spaltet. 

Gerichten & Schrötter drücken diese Zeraetzungen durch folgende 
Gleichungen aus: 

C„H„0{OHj(OCH,> = M-CH, ^ 2H,0 + 

\h 

MBthjImoTphiMUuiiinethylliydcoijd, 

,CbH, -N<' + C..H,0(OCH,). 

Uethjlsethylprapylsinui. FbeDUithreiidariTat 

C„H„0(OH)(OC,Hs) = N-CH, z- 2H,0 + 



Aethocodaethylinmeth jlbydrozyd , 

' + C,.H,0{OCiH,), 



\CH, 
lUethylsethylprapyluniii. PhenantbxenderiTat. 

Ueese behauptet indessen, data die Base, welche sich bei diesen 
Reaktionen bild^, kein Methylaethylpropylamin sein kann. Er erhielt 
auch bd der WiL<at>rbnl{ing des Versuchs mit dem Codomethin eine Base, 
welche er vielmehr als Trimethylomin ansieht und stellt diese Beaktion 
nach folgender Gleichimg dar: 
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C„HijO(OH)(OCH,) = N— CH, = 2CH,0fl 



/-. 



\h 



MethilniorphinieUlinmethfIhfdraljd HelbylaHcohol, 
-f(OH.),N + Ci«H,0{OCH,). 

Trimathyluain. Phenuitlu-eDdBriiBt. 

KnotT bestätigt diese Beobachtung von Hease nnd folgert daraus 
(s. unt«ii) , AaSs mit dem Stickstoff des Morphins nur eine Methy Igruppe 
verbimden ist, wILhicnd Skraup & Wiegmaon, nach neueren Mitteilungen, 
beim Erhitzen von Morphin mit alkoholischer KaUlauge ein Aethjhnethyl- 
amin erhielten, wonach am Morphinstickstofi zwei Alkylreste hängen. 
Fflr die Richtigkeit der letzteren Annahme spricht auch die Thatsache, 
daXs dieselben Forscher ans dem Codfetomethyljodid durch Erhitzen mit 
alkoholischem Kali Aethyldimethjdamin erhielten und nicht, wie nach 
Knorr zu erwarten gewesen wäre, Dimethylamin. 

Bei diesen Reaktionen bleibt also die Natur des basischen Produkts 
noch zweifelhaft, aber die nicht stickstoffhaltigen Verbindungen können 
sicher als Phenanthrenderivat« angesehen werden. In der That liefern 
diese bei der Destillation fiber Zinkstaub , das Phenanthren selber. Ge- 
richten & Schrötter legen ihnen daher die folgenden Formeln bei; 

I >C,0 I >CiO. 

CH.O-C,H,/ C,H,0— C,H./ 

(Auch auf einem noch anderen Wege nnd Fischet & Gerichten') zu dnem 
ibniichen Resultat gelangt, das durch Knorr volle Bestätigung gefunden hat 
Beim Erhitzen des Jodmethylats vom Diacetylmorphin mit Silberacetat und 
EssigsSuieanhydrid erhielten Fischer & Gerichten ein Amin und eine Ver- 
bindung, von der Formel CgH,, Ol, welche sie als ein Diacetyldioieyphetum- 
thren ansahen. Bei der Verseifung entsteht eine Verbindung C^HnOi, 
welche Zusammensetzung und Eigenschaften eines Dioxypkencmthrens 
zdgt Ea ist sehr leicht oxydierbar, schmilzt bei 143" imd ist nicht 
identisch mit dem Phenanthren-Hydrochinon vod Graebe. 

IMese Reaktion kann durch folgende Gleichung ausgedrückt werden: 

/CH, 
C, H„ O (OCOOH,), = n/ + CH,COO Ag + (CH.CO), O ^ AgI + 

DilMtylinarphiDJ odmeth jrlat. 

30H,C00H + C.H,N + C,4H>(0C0CH,),. 

Amin. UiicatfldioiyphenuiUireD, 

■) 0. FiBcher und Gerichbin, B. 19, T92. , 
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Behandelt man das Jodmethjl&t dm Acetylcodäuu io entaprechender 
WtÖM, wie das HorpbinderiTat, bo entsteht eine Verbiadnng C,, Hi^O,, 
vom Schmelzpunkt 131", welche das monoacetylierte und moaometbylierte 
Derivat dea oben erwähnten Diozyphenantiuens ist: 
C,.Hg(OCH,){OCOCH,) 

AcetylmeUljIdiolyphenantlirBD . 

Dieselbe Verbindung entsteht auch beim Erhitzen von Metbyl- 
morphimeüiin mit Eesigsäureanhydrid, u^d hat Knorr dieae tod Flacher 
& Oerichten ao^^undene Beaktioo znm Ausgangspontt eines ein- 
gehenden Studiums gemacht. 

£r &nd dabei, dals daa Uethylmorphimethin in glatter Weise, in 
das Fhenanthrenderivat und in eine Verbindung C,H,,NO gespalten wird, 
die dch umwdfelhaft als ß-Oseyaeikifldimeikylamin erwies, das er durch 
Behandlimg mit Jodmethyl in das Ckolin Überföhren konnte. Die nahe 
Verwandtachoft dieser beiden Basen, geht auch schon bei der ein&cbea 
Vergldchung ihrer b^en Formeln hervor; 

CH, OH CHj OH 

CHsN(Cfl,)» CH,NlCH,),OH 

^-OijuthyldimethylRmin. Cholin. 

Femer erkannte er das bd dieser Beaktjon »itstehende Amin als 
Dimethjlamia. 

Durch Kombination dieses Materials mit dem schon vorher gefundenen 
(s. 6. 161) nahm Knorr an, dals das Morphin überhaupt kein Pyridin- 
derivat ist, sondern seine physiologische Wirkung einem eigentfimlichen 
stdckstoffbalügen ringförmig gescMossenen Ätomcomples verdankt, dem 
sogenannten Oxaaiaringe: 

/\ 
i A 

Knorr legt dem Morphin demnach folgende Formel bei: 



/dH O 

/ CH CH, 

C„Ha OH ( I I 

\ CH CH» 
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G^eo die Annahme dieser Fonnel sprechen indessea, wie schon 
erwähnt, die neueren Arbeiten von Skraup & Wi^mann, aach denen 
am MorphinstickHtoff eine Aethfl- and eine Uethylgmppe haftet, was 
mit der Knon'schen Formel nicht vereinbar ist. 

Sdien wir also vorläufig von der Knorr'schen KonsÜtutionaformel ab, 
so müsaen wir das Morphin and das Codeön als Derivate ränes noch 
anbekannten Phenanthien-Chinolins betrachten. Der Pyridinring dieaer 
Base ist wahrscheinlich reduziert. 

Die beiden Hydroiyle des Morphins befinden sich in dnem der 
Eindringe des Phenanthrens und zwar in der Stellung, welche sie bei der 
ProtokatocbusSure einnehmen. Das folgt aus der Beobachtung von Barth 
& Weidel, nach welcher das Morphin beim Schmelzen mit Sali diese 
Säure ergiebt 

Die Bildung des Apomorphios, ebenso, wie die Thatsache, dafs eines 
der Hydroxyle des Morphins einen Fhenolcharakter, das andere einen 
alkoholischen zeigt, lassen vermuten, dals der Benzolring, in dem sie 
enthalten sind, zum Teil reduziert ist. 

Darauf beschränken sich die Thatsachen , welche man gegenwärtig 
über die Konstitution des Morphins und des Codems mit Sicberbdt weilä. 

3. PsendomorpUit. 

Dieses Alkaloid wurde im Jahre 1835 aus dem Opium von Pelletier 
& Tbiboumgry >') gewonnen. Hesse*), der es eingehend untersuchte, l^te 
ihm zuerst die Fonnel, C„H,,NO, bei und bewies seine Identität mit der 
Verbindung, die dnzch gemälsigte Oxydation des Morphins von Schfit^en- 
berger (s. 8. 166) erhalten wurde. Später entschied sich Hesse») nach 
neuen Analysen des bei 130° getrockneten Alkaloids und nach der Unter- 
suchung seiner Salze für die Fonnel C,,Hi,NO« + H,0. Nachdem aber 
Polstorff gefunden, dals die Zusammensetzung des Oxymorphins dem 
Ausdruck C„Hj,N,0, oder (C„H„NO,)i entspricht, bekennt sich Hesse 
in einer späteren Abbandlnng*) auch zu dieser Formel. 

Das Pseudomorphin kommt in Form von Blättchen vor, die sich 
vor dem Schmelzen zersetzen, in den Alkalien und kohlensauren Alkalien 
löslich sind und die PoIarisationsebeDe nach links ablenken. Es ist eine 
schwache, tertiäre, nicht giftige Base. Von reduzierenden Mitteln wird 
es nicht angegriffen. Es liefert eine Diacetylverbindnng, was beweist, 



>) Felletier and Tbibaninirr, Journal de Pharmacie (S), 21, 569; A. 16, 49. 
») H»Be, A. 141, S7; Suppl. 8, 267. 
*| HeHe, A. 222, !3t; 234, 2SS. 
«; HestB, A. 235, SS9. 

11* 
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dab die bdden Hydroxyle des Morphina auch in sdoem Moleklll ent- 
halten sind. 

4. Thebaln. 

Dae Thebün oder Paramorpkm findet sich in kleiner Menge (0,2— 17«) 
im Opium, aus dem es Thiboum^rj') im. Jabre 1835 isoliert hat. Seine von 
Anderson^) festgestellte Zusammensetzung entspricht der Formel C^H^gNO,. 
Ks kiystallisiert in Form quadratischer Blättchen, die bei ]93° schmelzen, 
ist linhsdrehend, in Wasser und in den Alkalien unlöslich. Es ist eine 
tertiäre Base und eines der heftigsten Gifte. Das Tbebtun ist beeonders 
von Hesse*) und von Howard*) untersucht worden. Der erst«re hat es 
nacheinander unter der Einwirkung verdünnter Salzsäure in zwei isomere 
amorphe Verbindungen, in das Tkehenin und in das T^fi^fiaiicin umgewandelt 
Anlserdem erkannte er, dais das Thebain keine Hydroxylgruppe besitzt, 
denn es reagiert weder mit EssigsSureanhydiid, noch mit Phosphorpenta- 
chlorid. Howard bewies aber, daljs es zwei Methosylgruppen enthält, es 
entwickelt nämlich bei der Behandlung mit Jodwassersto&änre (Methode 
von Zeisel, S. 81), zwei MolekQIe Jodmethyl. 

Durch höchst konzentrierte Salzsäure oder Bromwaaserstoflsänre zer- 
setzt sieb das Thebün bei 90°, in Clhlor- oder Brommethyl und Morpho- 
thebäin: 



Das Morphothebiun krystalüstert in l'afeln, vom Schmelzpunkt 190 
bis 191"; es ist eine in Alkalien löslitdie tertiäre Base. Obwohl man bei 
ihm, nach seiner Bildnngsweise, das Vorhandensein zweier Hj^droxyle 
annehmen sollte, hat Howard nur eine monoacetylierte Verbindung dar- 
stellen können. 

Das Morphothebaln ist mit dem Pseudomorphin iaomer und wahr- 
scheinlich, mit diesem und dem Morphin in chemischer Beziehung eng 
verwandt. Howard hat bei dem Theb^ui das Hofmann'sche Abbaa- 
verfaliren angewandt Er fand dabei, dals die Spaltung des Moleküls 
nicht wie bei dem Codön nach zwämaliger Addition eines Jodalkyls statt- 
findet, sondern schon nach einmaliger, da die trockene Destillation des 
Thebainmethylhydrate schon Trimethylamin und eine Verbindung C,,HiiÜ„ 
(Nadeln, Schmelzpunkt aber 280", vieMcht fäa Fhenanthrenderivat) ei^ebt 



') Thibonmirj, Journal de Phaetnnde {%), 21, 566; 22, 29; A. 16, J 

^) Anderaon, A. 86, 181. 

•) Esiu, A. 103, 61 ; Sappt. 8, S6S; 17G, 196. 

*j Hovaid, B. 17, 62T; 19, 1696. 
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5. Codamln. 
C„H„NO.. 

HexagonaJe Prismen vom Schmelzpunkt 126", in Alkalien löalich. 

6. LaadanlD, 
C„H„NO.. 

DaB Laudanin ist mit dem Codamin isomer, es krjstailiaiert in hexa- 
gonalen Piismen, die bei 166° Bcbmeken und alkalilöslich sind. Es ist 
linksdrehend , sein Balzsauree Salz inaktiv. Ebenso wie das Thebain, ist 
es ein heildges Giit. Das Laudasin bildet einen Methylaether, analog der 
Bildung de» CodeiDS vom Morphin. Indessen ist dieser Ester CiiH„ NO^ 
nicht mit dem ihm isomeren IxatthmoHn identisch. 



T. Laadanosln. 
Cj,H„NO.. 
Bei 89' schmelzende Prismen, unlöslich in den Alkalien. Bechts- 
drehend. Von derselben phfsiologiBchen Wirkung, wie das Laudanin. 

Diese drei letzeren Alkaloide, die in sehr geringer Menge im Opium 
To^ommen, sind 1670 von Hexse') isoliert worden. 

8. PaparerlM, 

Das Papaverin wurde im Jahre 1848 von Merck*) aus dem Opium, 
mit dem Narkotin (s. S, 173| gemengt, abgeschiedea liod von diesem 
durch die Schwerlöslichkeit seiner salzaaureu Verbindung getrennt. Er 
legt« ihm die Formel CaoHj,NOj bei, welche von Goldschmidt bestätigt 
wurde. Hesse zog zwar zuerst den Ausdruck, C„H,,NOt vor, aber in 
einer späteren Abhandlung nimmt ei auch die Merck'sche Formel an. 

Das Papaverin kry stall! siert in Prismen und schmilzt bei 147"; in 
Wasser und in den Alkalien ist es fast unlöslich. Es ist eine tertiäre 
Base, nicht giftig und optisch inaktiv (Goldachmidt°), Claus & Huetlin*)). 
Es enthält keine Hydroxylgruppe, da Essigsäureanhydrid ohne Einwirkung 
ist (Beckett & Wright")). 

Uesse'i unterwarf das Pspaverin der Einwirkung schmelzenden Alkalis 
und der Hitze, wobei er Methylamin, Bomobrenx/cateckindimelhytesl^, 
Protokatechusäure und weitergehende Zersetzungsprodukte erhielt. 

') Hflflse, A. 153, 53 Suppl. 8. 272; 176, 201. 

') Merck, A, 66. 125; 73, 50. 

3) Goldschmidt, U. 9. S54. 

*) ClauB und UaetliD, B. 18. 1676. 

") Beokett nnd Wcighl, B. S, 508, 

•) HSMe, Fehling'ic/ies Handaörteihuvk, Abecbnitt: Papsterin 
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In neuerer Zeit beechäßigte sich vot allem Goldschmidt') mit der 
Konstitutdousenchlieibung des PapaveriDB und seine schönen und nm- 
fassenden Arbeiten klärten die Natur dieses Alkaloifds in überraschender 
Weise auf. Danach ist daa Fapaverin als ein leochinolinderivat (s. S. 73) 
zu betrachten. 

Seine Zusammensetzung entspricht folgendem Schema: 
OCH, 
^OCHs 




/lOCH, 
PipaTsrin. 

Ooldechmidt gelangte zu dieser Formel durch das Stadium der Zet- 
setznngsprodutte , welche die HalogensSoren , KaUampermanganat od« 
schmelzendes Kali aas dem Fapaverin bilden. 

So ergiebt die Erwirkung von SalzsSure bei 130°, Ghlormethfl und 
Sgmobrenxiateektn. Jodwasserstoffi^oi« 2erl(^ das Papaverin in Jod- 
methyl und in eine Base, das Papaverolin, Ci(H„NOt; Kaliumpermanganat 
liefert ein Osydationsgemenge , ans dem die a-Carboa^chomeronsäare 
(s. S' 36), die Fapaverinsäure, CmH„NO, , und das Fapaveraldin, 
CuH„NOt, isoliert werden konnten. Schmelzendes Alkali spaltet das 
Papaverin in zwd Bestandteile, in dne stickstoffhaltige Verbindung, in 
daa Dimetkaa/lüoekinolin: 

'^ '^ ^-OCH, 

-OCH, 
und in dat Dimetht/lhomobreittiateekin. 

Cr 

; 7, i8S; 8, BIO; 9, 48, 3ST, 
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167 



Ursprünglich hatte GoldBchmidt das DünethoxjliBochmolm für Dime- 
thoxjlchioolin gehalten tmd daher auch daa Faparerin für «an Chiaotin- 
deiivat aogeseheD. Durch OzydatioDBTeiBuche mit dem PapaTerinbemyl- 
cblorid>). Würde er indele anger^, weit«« Veranche darüber anzu- 
stellen, ob sich das Papaverin nicht von einem leocfainolin ableite. £t 
erhielt nämlich bei dieser Osydatäoa statt des erwarteten Anthranilsäure- 
derivatea ein Hemipinsäurederivat, was nur von einer Isochinolinver- 
bindnng zu erwarten war: 

HOOC, 





]iocliinalinr«ihe. HemipiuüuredsriTaf. 

Zur Entecheidung dieser wichtigen Frage oxydierte er das DimeÜioxyl- 
isocbinolin, wodurch Metahemipinaäure, vom Schmelzpunkt 174°, und 
GinchomeionsBuie gebildet wurde, 



CH,0- 



Cfl,0-L, 

DiraetboirllBochiiiolin . 

COOK COOH- 



-COOH COOH-L JN 

Het&h«iiilpin*iiiire. CinehomeroiusuT«. 

währ^id von einem Dimethoxylcfainolin , Chinolinsäure hätte entstdien 



Ooldachmidt stellte die Konstitution der MetahemipinnSnre fest, einet- 
1) Ooldjohmidt, H. 9, Si7. 
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witB dnich ihre leichte Anhjdrid- und Imidbildimg, ivonue die Ortho- 
«tellimg dra Gaiboxflgruppen hervorgeht, andererseits, dafs er. sie duich 
SchiDelnD mit AtEbüi in dos Brenskiatechiii verwandelte, waa anch die 
Orthoetellting de* H^lioxylgnippen bewdst. Da Wegscheider nnn ffir 
BÖne ans Narkotin eriudtene H«nipinsänre die Formel : 
OCH, 



-COOH 



festgestellt hatte, so muls die Metahemipinsäure die oben angegebene 
Konstitution besitzen. 

War so dnerseita die Natur des stickstoffhaltigen Atomcomplezea 
beetimmt , in den das Papaverin dnreh die Kaliachmelze gespalten wiirde, 
so g^ng andereTBäts aus dem Gresamtverhalten des Fapaverins hervor, 
dals das Dimethylhomobrenzkatechin den anderea weeenthchen Bestand- 
teil dea Fapaverins bildet, denn durch weitere Einwirkung von Ätzkali 
oder von Oxydationsmitteln erhält man Protokafeehusäure und Veratmm- 
gäure, welche in direkter Beziehung zum Dimethylhomobrenzkatechin 



-OCH, 

DiTnetbyllioinobreiizk*l«c h in. 



FrotokateclinBäiire, Veratmmaäare. 

Die Bildang dea Fapaverins lälst sich also aus dem Zusammentritt 
der beiden erwähnten Atomgruppen, unt«r gleichzeitiger Wasserstofial^be 
leicht erklären: 

C„H„NO, + CaH,.0. = 
DimethDijliKKiliinaUii. Diniethjl- 

homobrenz katachin. 

In welcher Wdae nun diese beiden Ätomcompleie verbunden sind, hat 
Ooldachmidt anch vollkommen aufgeklärt. Da dae Fapaverin naohwöabar 
vier Methosylgruppen besitzt (nach der Zeiael'Bchen Methode), die beiden 
Spaltungsprodukte aber noch je zwei intakt enthalten, so können die 
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Methozylgmppeu nicht zur VerknüpAing verwandt vorden s^n; ee bldbt 
somit Dur die Biodung vermittelBt eines Kohlenetofis vom Benzolkern, 
oder durch die Methylgruppe übrig. Für die letztere BindungewaBo 
sprechen die Arbeiten von Cdnig St Nef' )- 

Mit welchem Kohlen Btoffatom des iBochiuolinnDges findet aber diese 
Verknüpfung Btatl? Die Antwort duauf wird darch die Thataache ei^ben, 
dalÄ d«B Fapaverin bei der Osydfttion mit Kaliumpermanganat, die 
a-Carb ocinchomeionsäure : 

COOH 
\ 

-COOH 



-COOH 

liefert , wodurch wir fSr daa Papaverin folgenden Formelausdnick ge- 
OCH, 

-OCH3 




Diese Formel erklart alle Reaktionen und Zersetsungaprodukte des 
Fapaverina in einlacher Weise; so die durch Oxydation des Papai-erins 
erhaltene Melahemipiruättre: 



COOH-^/ "^|— OCH, 
COOH- 1 ^l—OCHj, 



') KSnig and Nef, B. 2Ö, 8 
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CarbonnchoTnermuäure ; 

COOH 

COOH-L J und 

Dimetkaa/lüoekinolincarbotuäure : 



CH,0- 
CH,0-l 



COOH 
Femor eriSnt«rt die obige Formel die EinwirinmgawdBe von Salzsäiue 
auf P&paverin, beim Erhitzen auf 180°, wodurch ChlormeCbjl and Eomo- 
brenxkateekin: 

-OH 




GH.— L J— OH gebildet wird. 

Das Papaveraidm, C^HigNO^, dnrch gemälsigte Ealinmpermanguiat- 
einwirknng aua dem Papsverin entstanden, bildet feine bei 310° schmelzende 
Eryatalle, unlQsIich in Wasser and in den Alkalien, löslich in Säuren. Ea 
ist ein Eeton, was durch die Bildung seiner FhenjlhjdrazinYerbindung 
bewiesen mrd, und lä&t sich zum Unt^'Bchiede von einem Aldehyd nicht 
za einer Sliure oxydieren. 'Em kommt ihm daher folgende Formel zu : 
OCH 



-OCH, 




-OCH, 
Die PaTKiiwwMSur«, C,,Hi,NO,, krTstaUisiert in TiU'elchen, die wenig 
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löslich in Wasser, aber löslich in Säuren und in den Alkalien sind. Ihr 

Schmehpunkt liegt bei 233". Sie ist eine zweibaaische Säure mit keton- 
artigen Eigenschaften begabt |PhenylhydraziD Verbindung). Mit Jodnaaeer- 
stofiBäute behandelt, Bpaltet aie zwei Moleküle Jodmethyl ab und beim 
Schmelzen mit Ätzkali bildet sie Protokatechusäure. 

Aus diesen Reaktionen ergiebt sich ihre Znsammentzung: 
OCH, 



-OCH, 



-COOH 

-OOOH 
PsptTe 

Born Erhitzen spaltet sie ein Molekül Kohlensäure ab und ver- 
n&ndell sich in eine einbasische Säure von der Formel OitH„NOE, die 
f)/ropapiuierimiiure, in Blättchen kiystallisierend, wenig löslich in Wasser, 
Tom Schmelzpunkt 230°. 

Durch Jodwasserstofi^ureeinwirkung auf Fapaverin, bildet sich das 
Papaverolin: 




welches bei dta Destillation aber Zinkstaub, s-Methylisooxychinolin und 
DibenzyldÜBOchinolm ei^ebt (Krauss^)). 



>) Knan, U. 11, 3110. 
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8. Hekonidln. 
C„H„NO«. 



Diese Base, 1870 von Heese') iBoliert, iat amorph, in Alkalien löslich 
und schmilzt bei 58*. 

10. LaHthopin. 
. C„H„NOt. 

Das Lanthopin wurde ebeoälle von Hesse entdeckt, es kristallisiert 
in Prismen, die gegen 300" schmelzen In Ammoniak ist es uulöslidi, 
dagegen löslich in Kalilauge. 

11. Cryptopln. 

Priemen, unlöslich in Alkalien. Schmelzpunkt 217**. Ks ist Öne 
starke Base, optisch inakÜT. Seine Salze krystallisieren gut, auch kennt 
man ein Nitroauhstitutionsprodukt. Dieses Alkaloid wurde 1857 aus dem 
Opium von T. & H. Smith') gewonnen. 

12. Protepln. 

Kristalle, vom Schmelzpunkt 202", unlöslich in den Alkalien (Hesse*)). 
13- PiQMveramln. 

Das Papaveramin wurde ebenfalls von Hesse*] aufgefunden und in 
Form von Prismen erhalten, die bei 142* schmelzen nnd fast unlöslich 
iu Alkalien sind. 

11. Rhoeadlu. 
Ca,H„NOs. 

Dieses Alkaloid findet sich besondere im Mohn (Papaver Bhoeas), aus 
dem es 1866 von Hesse') gewoooen wurde. Es kryatallisiert in Prismen, 
die bei 232" schmelzen, sublimierbar sind und fast milöslich in Wasser 
und in den Alkalien. Es ist mne schwache Base, uigiftig und ohne 
Geschmack. 

Das Bhoeadiu verwandelt sich unter der Einwirkung verdünnter 
Mineralsäuren in eine isomere Verbindung, in das Rhoeagenin, me starke 
Base, deren Salze einen bitteren Geschmack haben. Diese Verbindung 
krystalliaiert in Prismen, die bei 223° schmelzen und nicht sublimierbar sind. 

■) Hm«. A. loS, 47, Snppl. 8, 261. 
S) r. und H. Smith, J. 18«7, 623. 

') Herae, A. 153, 47; Sappl. 8, 3fil. 

■*) HssM, Fehting'ii:hes Handvjörterhack der Chemie. 

') Heue, A. S'ippl. 1. 90: UQ, 146: US, 35; 185, 329. 



äcovGooglc 



IX. Opiamilkilolde. 



15. Narkotln. 



Das Narkotin wurde im Jahre 1817 von Robiquet') isoliert. Ea findet 
sich im Opium (0,75-9%! im freien Zustande und kann darnus durch 
einfache AetherestraUion gewonnen werden. Seine von Matthieesen & 
Foster') festgestellte ZuaammenBetEung entspricht der Formel G^H^NO,. 

Das Narkotin krjBtalliBiert in rhombiachen Prismen, die bei 176" 
schmelzen; iu Wasser und in Alkali ist es in der Kälte unlöslich, aber 
beim Erhitzen löelich, unter Bildung von unbeständigen Salzen. Diese 
können indessen nur durch eine TJmlagerung des Molekflts entbtanden 
aäa, denu das NarkotJa enthält keine Hydroxylgruppe, da ea mit Essig- 
säureanhydrid nicht re^ert (ßeckett &. Wright')). 

£b ist eine tertiäre, schwache und wenig giftige Base; ihre Salze 
werden durch Wasser zerl^. In neutraler Lösung ist es linksdrehend, 
in saurer lenkt ee das polarisierte Licht nach rechts ab (Heese*)). 

Das Narkotin enthält drei Methosyle, da es durch Salzsäureeinwirkung 
diä Moleküle Methylchlorid entwickelt, unter aufeinanderfolgender Bildung 
der untenatehenden Verbindungen, welche amorph, in hohem Mafse sauer- 
stofFbegierig und scbou in der Kälte in den Alkalien löslich sind, wodurch 
bei ihnen die Anwesenhdt vou Hydroxylgruppen bewiesen wird (Mattiuessen 
& Wright»)): 

1. Das Dimet/tylnomarkotin C„Hj,NO, oder C,,H„NO,lOCH,},(OH!. 

2. Das Hethylnomarkotin C«,H„NO, oder C„H„NO.(OCH,)(OH},. 
8. Das Nomarkotin C„H„NO, oder C„H„NO,(OH),. 

Daraus folgt, da6 das Narkoün als Trimeihylnomarkoiin, 
C„HuNO,{OCH»)b, 
betrachtet werden mufs. Man kann bei diesen Beaktionen auch statt der 
Salzsäure konzentrierte Schwefelsäure oder JodwasserstoBsäure anwenden 
(Armstrong*)). 

Kali wirkt ttei 220' auf Narkotin so ein, dajs es Methylamin, Dime- 
thylamin und Trimethylamin abspaltet [Wertheim')). Dieses Verhalten 
deutw «if die Anwesenhdt einer am Stickstoff methylierten Gruppe. 

iHia neuen erfolgreichen Untersuchungen von Roser*) verdanken wir 

■) Bobiqnet, Ä. eh. (2) b, 575. 

») Malthieeeen nnd Fostar, Frmeeding» n/ the Royal Societi) of Londim 11, 

56; 12, 602: 16, SB; A, Suppl. 1, 330; Supfil. 2, 33T; Sappt. 5, 332. 
') Beckett nnd Wright, Soc. 2», 167. 
*) Ueane, A. 176, 192. 
*) Matthieuen und Wright, Proceeiiinga v/ the Royal Society of London 15, 

39; 17, 337; Bl. 10, 52; IS, i7p; A. Soppl. 7, 82. 
*) AnuBtraug, B. i, 129. 
') Wertbeira, A. 73, ^OB. 
•) BoKr, A. 245, 311; 247, 187; 219. ISO 254, 334. 
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neuerdings die KonetitulioDaerachliefBung des Narkotins. Dasacb ist ■ 
dieeee Alkalrad als ein iBOchinoliuderivat zu betrachten , das mit dem 
Fapaverin und ebenso mit dem Hydrastin und Berberin in engsten Be- 
zielimigen steht. 

Als Ausgangspunkt zu der Konstituttonsbestimmung des Narkotins 
diente die Zeraetzung dieses Alkaloids beim Erhitzen mit Wasser auf 
HO", diuch TerdQnnte Schwefelsäure oder durch Barytwasser, in dne nicht 
stickstoffhaltige Siure, die Opian»ätire, und in äne Base, das Bydro^ 
eotarmn (Beckett &, Wright')): 



CnH 



Durch reduzierende Agentien (Zink und Salzsäure, Natrium am algam) 
wird dne ähnliche Spaltung vollzogen. Nur bildet sich dabei statt der 
Opianaäuie, ihr Reduktioasprodukt , das Mekonin: 



Andererseits liefert das Narkotin bei der Oxydation mit Salpetersäure, 
mit Flatinchlorid oder Eisenchlorid, mit Bleisuperoxyd, Opianeättre und 
Cotamin (Wohler«), Bljth'j, Andereon*), Matthie«een & Wrigbt'l, Beckett 
& Wright«)): 



Diese beiden Produkte werden oft noch von der Bemipineäure 
CigHigOg beglcitet , die durch «ne weite^ehendere Oxydaüon der 
Opiansäure gebildet wird und manchmal auch von kleinen Mengen S/dro- 
eotamin, das durch Wasseraddition, die gleichzeitig mit der Oxydation 
stattfindet, entsteht. 

Aus diesen grundl^enden Versuchen geht hervor, daJÄ das Uolekfil 
des Narkotins zwei Atomgmppen enthält, dne stickstoffhaltige, das 
Cotamin C,|H„NO, und das Hydrocotarnin C,iHuNO„ und eine nicht 
stjckst«fihaltige, das Mekonin CiaHigO,, die Opiansäure 0„H,oO, und 
die Kemipinsäure C]aH,gO«. Eine besondere Bedeutung gewinnt dieses 
Beeultat, wenn wir uns die Konstitntionsformel dieser drei letzten Ver- 
bindungen vergegenwärtigen, aus denen schon auf ihre innere Zusammen- 
gehörigkeit geschlossen werden amie: 



>) Beckett and Wtighi, Soc. 2^, 58S; B. 8, 5aO. 

») Wöhler, Ä. 50, 1. 

*) Bl;th, A. 50, 36; 51, U. 

*j Ander«™, A. 86, 189; A. eh. (3) 89, 837. 

*) Msttliie«»!! und W^right, B. % 193; A. Suppl. 7, 63. 

«) Beckett and Wright, B. 8, 660; Ch. N. 31, ISt. 
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OCH, OCH, 

UekaDiTi. Opiansii 

Wit wollen jetzt die Struktur dieser bddea Ätomgruppen, der stick- 
stofihaltigen und der stickatofilreieD, erst einzeln betrachten und dann aus 
der Vereinigung beider, die Konstitntdonsformel des NarkoÜDS ableiten. 

Ooternin. — Bas Cotamin bildet sich durcb Spaltung des Narkotiiis 
und des Ox^narkodn s unter der Einwirkung oxydierender Ägentien, ebenso 
durch Osydation des Hydrocotamins (e. weiter nnten). Wöhler*), der ea 
zuerst 1844 bei der Behandlung des Narkotine mit Mangansuperoxyd und 
Schwefelsäure erhielt, teilte ihm die Formel C,,H„NOs so. Matthiessen 
& Fester') zeigten später, dafs die Formel C„H„NOb + H,0 vorau- 
zieben sei, während Roser's') neue Untersuchungen ergeben, dalÄ das 
Mher als Krystallwasser angenommene Molekfil Wasser, Eonstitutions- 
wasser ist, so daJe wir jetzt die Formel des Cotamins CnHuNO^ 
Bchmben. 

Das Ootamin ist eine sekundäre Base und zdgt sich in der Form von 
Nadeln, die bei 132° schmelzen und sich schwer in Wasser und in den 
Alkalien lösen; es reagiert nicht mit Kssigsäureanhydrid (Beckett & 
Wrigbt*) und ist ungütig. Als sekundäre Base liefert es ein Monobenzoyl- 
produktC„H„NO,{C,HBO)-fV,H,Ound bildet mit salzsaurem Hydroxyl- 
amin, ein Oxim, das Cotaminoxim C„ Hg^NO, (NOH). Mit Zink und 
Salzsäure reduziert entsteht Hydrocotamin. 

Säne Koaiititution ist jetzt durch seine Oxydationsprodukte und die 
Jodmethylverbindungen TÖllig aufgeklärt 

Mit Salpetersäure oxydiert, bildet es die Apophj/lleruävire (Wöhler, 
Anderson), die Böser") auch synthetisch dargestellt hat. 

Äpopkyllenaättre. Dieses Oxydationsprodukt des Cotamins, dessen 
Name von Wöhler, w^en der Ähnlichkdt der Krystalle mit denen des 
Apophyllits gewählt wurde, ist eine einbasisclie Säure von der Formel 

■| wahler, Ä. 50, 1. 

') MattluBSMn und Foilet, Proceedings of th* Royal Society of London 11, 

85; Ifi, 39; A. Suppi. 1, 330. 
•) Eoser, A. 24», 163, 

•) Beckett nnd Wr^tat, Soc 29, 163 ; 32, 2GT, S98 ; Bl. 26, 67. 
») Bo.er, Ä. 234, 116. 
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CbH,NOj + HjO Sie ecshmilrt bei 241 — 242" unter Kohlensäureent- 
wickelnng. Ihre Unterauchung wurde 1880 von Gerichten') wieder anf- 
graiommeD. Dieser Gelehrte bemerkte, dab die Apophyllensäure, mit 
8&lzBSure auf 250' erhitzt, Ohionnethyl und wue Pyridindicarbonaäure, 
die Cinehomenmaäure (b. 3. 33) liefert: 

C,H,NO< + HCl ^ CH.Ct + C, HsNO.. 

Apophfllenaiure. üinchomeronBEttre. 

Da die Apophyllensäure eiabasiech ist, so lag es nahe, aie nach dieser 
Reaktion als den Monomethylaetber der CinchomeronBäure zu betrachten: 
COOH 
C,H,N< 

COOCH, 
Aber G)erichten mufiite auf diese Erklärungsweise verzichten. Denn 
die Apopbyll^säure labt sich nicht durch Alkalieiowirkiuig in Ciu- 
chomeroDsäure umwandeln, was ein Aether von der oben erwähnten 
Formel entschieden thun mülste. Aufserdem schien es auffallend, dalä 
die Methylgruppe, wenn sie die oben angegebene Stellung inne hatte 
der energiBChen Oxydation widerstand, welche bei der Bildung der 
Apophyllensäure stettfiudeL 

Durch die von Roser ausgeführte Synthese der ApophylleuBäure, 
durch Soeben von CinchomerousSure mit Jodmethyl, aul dem Wasser- 
bade, wurde auch ihre Konstitution in einfacber Weise erklärt. 
Boeer drflckt diese Eeaktion durch folgende Qldchungen aus: 

CH, 
C,H,(COOfl),H=N + CHJ =: C5Hb(C00H)» = N< 

CinchomeTOiiaiiDre. Jodmethjlat der 



CeH,!CO0E)4:^N< = HI+ C.Hb(COOH) = N— CH, 

io i 

ApophjrllsnBEm-e. 

Die ApophyUensäure ist demnach das Methylbettun der Cinchomeron- 
säure. Ihre Konstitution gleicht ganz und gar der von Claus und Hantzsch 
dargestellten Betaine der Picolinsäure, der Nikotinsäure und der Cinchonin- 
säuie (8. 8. 41). 

Man muiä sie demnach ala ein Anhydrid auseben, das sieb vom 
Methylhydrat der Cinchomeronsäure durch Abspaltung eines MolekOls 
Wasser ableitet Dieses bildet sich auf Kosten des mit dem Söckstoff rer- 
bundenen Hydroxyls und eines WasserBtoffatems von einem der beiden 
Garboxylgmppen. Roser lälÄt indessen unentschieden, welches der beid«» 



>) Gerichten, B. 13, 1639; A. 210, '■ 
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Garboxyle der C^chometonsäure aa der Anhydridbildniig tail nimm t., und 
welche der baden folgenden Formeln demnach zn wählen ist: 
COOH 

I CO -,^^ 

,^'^\, CO I -^^-COOH 



S -O O N 

C3H, CH, 

Die Äpophyllensänre ist auch auf dse noch andere Weise von Fo«ter 
& Matthiessen') aus dem Cotanün gewonnen worden. Durch ErUtcen de« 
GotamioB mit Salzeäuie auf 140", verliert dasselbe eine Methylgrnppe in 
Form von Chlormethjl und setzt sich in «ne in Alkalien lösliche Ver- 
bindung um, von der Formel C„H„NOj, in die (hlamaminaäwe. Diese 
letztere nan liefert durch Oxydation die Apophyllensäuie. 

Aus diesen Beaklionen geht f3r die Konstitution dos Gotamins fblge- 
ricfatig henor, dals in demselben zwei Methylgruppen vorhanden sein 
mOssen. Die eine, als Oxymethylgruppe, die sich durch Salzsäure ab- 
spalten UJst. kann nicht in dem Pyridisring enthalten sein, da dieser, 
wie aus der durch Oxydation daraus zu erhaltenden ApophyllensAure 
folgt, nicht angegriffen wird; die andere Metfaylgruppe befindet sich am 
Stickstoff gebunden, wie die oben ang^ebene Formel fOi die Apophyllen- 
Bäure zdgt. 

Gerichten*) bewies fernerhin die Pyridinnatur des Cotamins auf 
folgendem Wege: 

Durch Bromeinwirkung liefert das Cotamin ein SubstJtutionspiodukt, 
das Bromeolamin C„HrtBrNO, -fHaO und durch gleichzeitige Sub- 
stitution und Addition, eine Verbindung von der Formel C„H„BrgNO|, 
welche das THbrombydrotsotamin vorstellt 

Dieselbe Verbindung entsteht auch dundi Bromeinwirkung auf das 
fiydrocotamin (Beckett & Wright')): 

C„ H„NO« + 4 Br = C„ Hu Br, NO, . HBr -f- HjO 

Cotaniiii. BromwSuenlnflNarM 

TribromhydrocoUmin . 

C,.H„NO,-f-7Br = C„H,»Br,NO,.HBr+3HBr. 

BjrdiocotSTnvn. BromwussntofiHiaTBi 

Tribromb^drocoUrniii. 

') Po.ter md M»«hie«eii, A. Supfl. 2, 379, 
^ eetiaten, B. IS, 16SB: U, 310; A. 210, Bl; 212, 166. 
■) B«(ik«tt und Vright, 6. 10, 1600. 
Piotst, AlkmlDlde. 12 
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Dieses letelete Satz auf 200° erhitzt, zersetzt sich nach folgender 
Gleichung: 

Ci,H„Br,NO,HBr = Ci.HgBrNO, . HBr + HBr + CH.Br, 
und bildet das Brombydrat einer neuen Base Ci,HgBrNO,, voa Beckett 
& Wright, Bromtarkofiin genannt. Diesee brjstalliaiert in orangerot^n 
Nadeln, mit zwei Molekülen Wassei, die nach dem Trocknen, bei 235— 
238° unter Zersetzung scbnielzen. Eb ist eine schwache tertjäre Base, 
deren Salze durch Wasser zersetzt werden. 

Dieses Bromtarkonin nahm Gerichten zum Ausgangspunkt dner 
gröfecren Untersuchung. Mit Natronkalk erhitzt, liefert es Pyridin. Mit 
Salpetersaure oder Chromsäure oxydiert, bildet es Äpopbyllenaäure, ein 
Beweis, dals durch die Umwandlung des Cotarnins und des Hydro- 
cotarnins in Bromtarkonin , der Pyridinring nicht ang^;rifien wird, das 
Brom folglich aulserhalb desselben sich banden mute. 

Mit Wasser auf 160° erhitzt, liefert das Bromtarkonin unter Kohlm- 
säure«itwicke!ung das Cupronin, CjaH,gN,Og und das Tamin, C„H,N04 + 
1 Vi EUG. Diese letztere Base giebt bei der Destillation mit Natronkalk 
Pyridin und durch Salzsäureeinwirkimg bei 160 " , die Nartinäätire, 
CjoHuNiOt, welche durch Oxydation in äne Pjridinmonocarbonsäure 
übergeht. 

Brom verwandelt das Bromtarkonin nacheinandet in die folgenden 
drei Verbindungen: 

1. Das Ouprin, C„H,NO, oder C„H,4N.O,, kupferglänzende 
Nadeln, die sich oberhalb 280" unter Pyridingenich zersetzen, unlöslich 
in den Alkalien. 

2. Die Bromapophytleaaäure, CgH«BrNO, + 2HgO, eine mbaaiache 
Säure, die auf 210° mit Salzsäure erhitzt, Methylchlorid, Kohlensäure 
und eine Brompyridincarbonsaure liefert. 

3. Das DibromapophyUin, (CHiBr^NGj +2H,0)j, krystallisiert in 
sechsseitigen Tafeln, vom Schmelzpunkt 229*. Diese Base zersetzt sich 
bei der Einwirkung von Salzsäure auf 200", in Kohlensäure, Ohlormethyl 
und ^^-Dibrompyridin (s. 8. 15). 

Aus allen diesen bisher angetOlulen Thatsachen geht unzweifelhaft 
hervor, dals das Cotamin ein Pyridinderivat ist, dals es zwd Methyl- 
gmppen enthält, von denen eine nicht im Pyridinring, sondern in der 
Sdtenkette oder dem Nebenringe sich befinden muls. Über die Konsti- 
tution dieses anderen Bestandtdlee des Cotarnins, ebenso, ob das Cotar- 
nin ein Chinolin oder dn IsocbinoUnderivat sei, herrschte tiefes Dunkel, 
das erst durch die neuen exakten Arbeiten von Böser erbellt wurde. 

Dieser nahm zum Angelpunkt seiner Untersuchung, die Eiawirlmog 
des Jodmethyls auf Cotaroin. Dadurch erhielt er zwei Verbindungen, 
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diie jodwHflaerstoffHaure Cotarnm 0,, H,bNO, .HI uod daa in Wasser 
schwerer löaliche Ootammelkinmethyljodid CnH^NOjI, das in gelben 
Nadeln kryataUisiert, bei 132—133" schmilzt. Es waren also zwei Moleküle 
Jodmethjl in das Cotamin eingetreten und chatakUiiaierl« äch dieses 
dadurch als sekundäre Base, wie es durch folgende Gleichung ausge- 
drückt wird: 

{C„H„0.)N^g_ +20H,I = lC„H„OJN|pJjj_ + HI. 

In Obereinstimmnng seinee Charakters als quatemäre Base wird das 

Cotarnmethinmethytjodid durch Erwürmen mit Natronlauge in Trimethyl- 

amin und in das stickstofilreie Cotarnon C,,H„0, gespalten, daa in 

rautenförmigen Blättchen kiystallisiert, bei TS" schmilzt und indifferenter 

C„H„NO.. I = C„ H„0. + HI + N (CH,)». 
OotarDmethiD- Cotarnon. 

ni«thj]jodiil. 

Die Äldehydnatur des Cotarnona erkannt« Böser aus der Bildung 
des Ootanwnoxifog C„H„0((NOH) aus Cotarnon und Hydroxylamin- 
chlorhydrat. 

Durch Oxydation des Cotamons entsteht zunächst das ColarrUaelott 
C„H,oO, und weiterhin die Cotarmäure C,„H,Ot, die eine zweibasische 

Säure voratellt: CjH,0, pfinw* ^^ ***' Colacnsäure ist nach der 
bekannten Zeisel'schen Methode eine Methosylgruppe nachweisbar, ferner 
müssen die beiden C&rboxylgruppen in Ortho-Stellung zu einander stehen, 
da die Cotamsäure leicht in ihr Anhydrid übergeht. 

Bei mehrstündigem Erhitzen mit Jodwasserstoffsäure und Phosphor 
auf 150-160» wird sie in die GaUustäure, Ö,H,0», übergeführt, durch 
welche Reaktion ihre Konstitution volle Aufklärung erfahrt. 

Da die Gallussäure folgende Fonnel besitzt, 
OH 




Odlnai 

SO kann sie aus der Cotamsäure nur durch Abspaltung einer Carboxyl- 
gruppe und einer an dem einen Sauerstoff befindlichen Afot^ylgmppe ent- 
standen sän , während die beiden anderen Sauerstoffatome durch die noch 
übrigen Kohlenstoff- und Wasseretoffatome, eine Methylen gruppe, geafittigt 
s€dD müssen. Die Cotamsänre entspricht demnach folgender Formel: 

12* 



äcovCioO^lc 



Die nitfirlichui AlkiloMe. 
CH»— O 

-COOH 



CH,0-L J-COOH 

CotinMinre (C,H,0,)(CO0H)a. 

Duich dreistflitdigeB Erhitzen mit Salzsäure auf IW, wird die 

'Cotamaänre in die Methylmetkylengaüussäure, C,H,(OjCH,)iOCH,)COOH: 



CH,0- 



übei^efölut, die in feinen Nadeln krystftlliBiert und bä 210° scbmilzL 
Durch Behandeln mit Brom in Eisessiglösung wiid die Cotarnsäure unter 
EohlensSnieabspaltung in das Methytmethgleniribrompyrogallol, 

C,Br,(O.CH»)(OCH,), 
vom ScttmelEpnnkt 160* verwandelt 

Daraus folgt, dab im Cotamin neben dem darin setton bewiesenen 
Pyridinlcem auch ein Benzolkem enthalten ist, das Cotanün also «ne 
Chinolin - oder yielmehr due Isochinolinverbindung voratellen molk D^m 
ans der obigen Formel der Cotarnsäure gebt hervor, da& dieselbe ein 
FhtalaSurederivat ist, das sich nie aus einer Chinolin-, sondern nur aus 
einer Isochinolinverbindni^ bilden bann, auch sind die Carbozyle mit 
dem Kohlenstoff des Benzolkems direkt verbimdea, folglicb muis der 
Stickstoff damit indirekt verknüpft aein. 

Dem Cotamlacton kommt dann in ungezwungener Weise folgende 
Formel zu: 




1-CH-CH,0H 

Cotanlaclon (CgH,0,)(COOCHCHiOB). 
und das Cotamon besitzt nach dieser Analogie folgende Konstitntioa.' 
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CH.O-L J-CH=CH,. 

CoUnion (CaHgO.XCOHXCH . CH,) 

Um TOtn Cotamon nun auf das Gotamin einen Bflckachlaä ziehen 
zn können, müssen wir uns vergegen wältigen, äaü wir dasselbe aus dem 
Cotainmetiiininethjljodid durch Nationlaugeeinnirkung erhalten haben. 

Da letzteres nnn ein direktes Derivat des Cotarnins ist, so können 



CsH,0,(COH)(CH, . CH.NHCH.) 



CH,0- 




DarsuB folgert aber Roser weitet, dals die frül 
Fonnel des Cotarnins C„H„NÜ, + HjO umEUwandeln sei in C„H,iNO„ 
worin er noch bestärkt vnirde, da das sogenannte Krystallwasser nur bei 
gldchieitiger Zersetzung des Cotarnins weggeht. 

Eine schöne Bestätigung findet diese Annahme auch noch dadurch, 
daia man durch Analogieschlüsse vom Hydrastin aus, zu derselben Kon- 
stitution des Cotamine gelangt ist (Freund & Lachmann, s. Hydrastin). 

B« dieser Cotaminfonnel ist besonders beachtenswert, dafs sie kmnen 
Pyridinring enthält , sondern eine ofiene Seitenkette , die erst zum Bing 
bd der Salzbildnng des Gotamins, unter Wasseraustritt geschlossen wird, 
z. B.: 

CH,— 




Diese Cotarainbildung erinnert lebhaft an verschiedene ChinoUn- 
synthesen , wie wir sie Seite 55 besprochen haben. 
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Die Umwandlung dea CoUrniiMi durch reduzierende Mittel ii 
cotamiu geht demnach wahrscheinlich in folgender Weise vor ai 




ÄUB diesen Fonnelgleichungen ersieht man, wie das Cotamin, als 
sekundäre Base, ein Keduktionsprodukt ergiebt, das eine tertiäre Base ist. 

OpIansSure C,oH„Oc. — Diese Saure ist im Jahre 1842 von Liebig 
& Wähler') durch Oxydation des Narkotins erhalten worden. Sie 
kryatallisiert in Prismen, die bei löO" schmelzen und sehr wenig löslich 
in Wasser sind. Es ist eine einbasische Säure mit aldehjdartigen E^gen- 
Bcliaften ; sie besitzt zwei Ketliozylgruppen , denn durch Salzsäure- oder 
JodwasserBtoffsäureeinwirkuDg weiden zwei Moleküle Chlor- oder Jod- 
metJiyl entwickelt, unter gleichzeitiger Umwandlung in die beiden folgenden 
Verbindui^en : 

1. Die Naropianmethylaetkersäure , Cg Hg 0^, Prismen vom Schmelz- 
punkt 154". 

2. Die Noropümsäure , Ca H, Oj -f- 1'/» Hj 0, Schmelzpunkt 171* 
(Matthieasen & Foster'), Wright'}). 

Die Opiansänre stellt also die Noropiandimethylaethersäure vor: 
Ct H» {OCH,),(COH) (COOH). 

Die Stellung der OCHo und COH-Gruppen wird dadurch besljnunt, 
dals die Opiansänre bei der Destillation mit Natronkalk, Diimthylbrenx- 



■) Liebig und Wöhler, A. 41, 126. 

*) MatthieBsen und fwtsr, Soc. (2) 1, 342; S, 357; £ 

') Wright, 8oc (2), 2. öiö; B. 10, 1601. 
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iateMtnC,H.,ÜCH,(l).OCH,{2)undJHrfAy(pa»iHtMCH,.COH(l)OCH,(3) 
0CI],(4) ergiebt (Liebennann & GhoJDBcki ■), Beckelt & Wright>)). 

Durch Ox}^fition verwandelt sieb das MetbylTiuiillin in die Veratrum- 
säure: 

CsH,.COOHa).üCH,(3).OCH,{4), 
und durcb EliminieruDg einer Methylgmppe, Tennittelst honzentrierter Salz- 
säure, in das Vanillin: 

C9H,.COH(l).OCH,(3).üH(4), 
Darftua folgt für die Opianeäure folgende Znaammensetzung: 

CsHa.COH(l).OCH,(3).(OCH,)(4).COOH(f). 
Durch £rbitzen mit Scbwefelsäure auf 180", verwandelt sieb die 
Opiansäure in eine Verbindung von der Formel C„H,0„ in das Sufiopm, 
das als tän Tetraoxyanthrachinon aufzufassen ist (Anderson'), lieber- 
mann & Cbojnacki ■)) : 

CO 

C,H,(OH),< >C,Hj(OH),. 

CO 

Dieses Verhalten zeigt schon, dals die Gruppen COH und COOH 
der Opiansfiore, sich in der Ortho-Stellung befinden mOesen. 

Durch Oxydation mit Bleisuperoxyd, Chromsaure oder Platinchlorid, 
geht die Opiansäure in die ITemipinsäure C,oH,i,0, (Wöhler*)) über und 
durch Reduktion mit Natrium am ulgam , oder Zink und Schwefelsäure in 
liekonin CijH,oOt (a. später). 

Mit Aetzkali erhitzt, spaltet sie sich in Hemipineäure und Mekonin 
(Matthiessen & Fester'')). 

Diese drei Verbindungen verhalten sich also zu einander, wie eine 
Säure zu ihrem Aldehyd und Alkohol. 

ffemipimättre G„H,g0e. — Die Bemipinsäure bildet sich bei der 
Oxydation ihre« Aldehyds, der Opiansäore , und ebenso aus mehreren 
Albalolden, dem Narkotin, dem Oxynarkotin, dem Narcein und dem 
Berberin. Sie krystallisiert in monoklinen Prismen mit wechselndem 
Wassergehalt von ■/» bis 3'/, Molekfilun. Diese Prismen schmelzen bei 
181' und sind sublimierbar. Die Htmipinsäure ist zweibaaiach; beim 



>] LiebnrmBnn und Chojnscki, B. 4, 194; Ä. IG 

») Beckett nnd Wright, B. 8, 71. 

') Anderaon, A. 98, öl. A. eh. (3), 46, 106. 

*) wahler, Ä, 50, 1. 

") M»tlhieB.CB ond Foslar, Ä. Si.ppL 1, 388; i 
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Erhitzen wandelt sie sich in ihr Anhydrid um (Beckett & Wright'l, 
Prinz*}), wor&UH die orfAo- Stellung der beiden Carboxyle zu folgern ist. 
Diese Thataache, in Verbindung mit denjenigen, die zur Stellungs- 
bestünmong der dra substituierenden Gruppen bei der Opiansäure gedi^it 
haben (s. S. 183), zfflgt, dafs die Konstitution der Hemipinsäure nur räner 
der beiden folgenden Formeln entsprechen kann: 

CÜOH COOH 



OCH, OCH, 

Diese Frage hat Weg8ch«der') in der glQcklichsten Weise gelOet. 
Nach der Isomerietbeorie in der aromatischen Beihe, wird eine Ver- 
bindung , von der Zusammensetzung der ersteren der beiden vorher- 
gebenden Formeln, zwei verschiedene E^ter liefern können, während ein 
Körper von der Struktur der zweiten Formel , nur einen ränzigen 
bilden kann, da die beiden Ester: 

COOCH, COOH 



OCH, OCH, 

identäsch sdn mfissen. Nun gelang es Wegecheider zwei Monomethjleeter 
der Hemipinsäure darzustellen, den einen (n-Ester) duröh Oxydation des 
Opians&uiemethylesters, den anderen (^-Ester) durch Einleiten von Salz- 
aäuregas in eine alkoholische Hemipinsäurelösung. Der eretere dieser 
beiden Ester krystallisiert mit einem Molekfll Wasser und schmilzt im 
waaaeriialtigen Zustand bd 96—98", nach dem Trocknen bei 121 — 122". 
Der zweite ist wasserfrei und schmilzt bei 137 — 138". Demnach hat diese 
Hemipinsäure die Formel {s. S. 169): 



') Wegscheider, M. 3, 348; 4, 862; B. 1«, 1 
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COH 



OCH, 

KonitHullan (fet Narkottns. — Wir eaben Seite 175, d&ts das MolekOl 
dee Narkotine aus der Vereinigung zweier Atomgruppen , des GotaminB 
und der Opianeäure renulljert. Da wir jetzt die Konaütution dieser 
beiden Teile ketmen, bMbt nur noch die Frage zu benntworten flbrig, 
in welcher Weise sich diese, zur Bildung dea Narkotins verketten. 

Die Verknüpfung der beiden Atomgiuppen mufs Termittelst ihrer 
Aldehydgruppen geschehen , denn diese sind im Narkotin nicht nftchwöa- 
bar, während sie sich in den Spaltprctdukten scharf charakterisieren. 

Wir gelangen daher zur Annahme folgender Narkotinformel : 
CH,0 





CO- 

1 


1 1 




i- 


-ck 


CH,' 


— 




1 


-^ 


N-CH. 


CH,Ü-, 


-^ 


CH, 




Ksrkotin. 
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Diese Formel erklärt uns in einfacher Weise die mannig&chen 
Reaktionen dee NarkotiiiB, vor allem auch sein Verhalten gegen Säuren, 
g^en Oxydationsmittel und reduzierende Agentien {b. 8. 174), ferner geht 
aus ihr die tertiäre Natur des Narkotins hervor und bringt %ie uns auch 
dieses Alkaloid in nahe Beziehung zum Fapaverin, zum HydrSHtiu und 

16. OxyiiarkoUn. 
Dieses Alkaloid, im Jnhie 1875, von Beckett & Wrigbt') entdeckt, 
Wasser schwer lösliche Krystalle. Ea besitzt die Formel CüHi,Nüg. 

Seine Konstitution mula der des Narkotins, von dem es sich nur 
durch den Meht^ehalt eines Atoms Sauerstoff unterscdieidet, sehr äbulich 
sein. Mit Eiaenchlorid bebandelt, zersetzt es sich in Cotarnin und 
Hemipinsänre : 

C„H„NOs + + H,0 = C„H,sKüj + C.oH.oOg, 

Oiynsrkoün. CoUrnin. HemipiniBDra. 

n£hrend sich das Narkotin unter denselben Bedingungen, wie wir Seit« 174 
sahen , in Cotarnin und in OpiansSure, den Aldehjd der HemijMnsauie 
spaltet. 

17. Nar<!eln. 

Das Narceiji findet sich in kleiner Menge (0,1%) im Opium. Von 
Felleüer*) wurde es daraus im Jahre 1832 gewonnen. Seine Zusammen- 
setzung entepricht der Formel Ci,Hj,NOg-t- 2 HjO (Anderson')), 

Von Roeer*) wurde es aus dem Narkotin dargestellt, indem er 
Narkotinmethylchlorid mit Natronlauge versetzte und das so entstandene 
Narkotinmethylhydroxfd mit Wasser kochte, wodurch e« nach folgender 
Oleichung Narcei'a bildet: 

C„HmNO,CH,(OH) + 3HjO = C„H„KÜ,-i-2HiO. 

Narkotiniueibylhjdroiyil. Nsreein. 

Das Homonarcein, C„HmN0,H-2H,Ü, ist in gleicherweise aus dem 
Narkotinaethylchlorid dai^estellt 

Das Narcdn kryslallisiert in weifsen Kristallen und schmilzt bei 171* 
{Merck'), Hesse')). 

Das Narcein ist eine schwache tertiäre Base, deren Salze durch 
Wasser zerl^ werden. In den Alkalien ist es Ifialich und verhält sich 
gegen polarisiertes Licht inaktiv. Von allen Opiumalkaloiden ist es das 
narkotisch Wirksamste. 

■) Beckett und Wright, Bot. 29, 461; B. 9, S79. 

>) Pelletier, A. cfa. (2) ÖQ, 353; A. 3, 274; », 163: IS, 41. 

°) Andeinon, A. $6, ISl. 

<) Kaaer, D. P. 14890 vom 1. IfoTeinber 1881, Kl. 13. A, 217, 1S7. 

•) Merek, Cheiiikey-ZeiKing 1889. ftSS. 

•) Hesie, A. 129, 250; 178. 198; Bl. 1, 384; B. 7. 105. 
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Da« MolekOI dee Narcä'ni läTst eich DJcht io zwei Atomgruppen, wie 
das des Ntu-koUna spalten. Mit Cbromsäure oder £isencfalorid oxydiert, 
bildet es Hemipinsänie, Kohlensäure nad MetbylaniiD, aber keinen dem 
Cotamin analogen Körper (Becicett & Wright'l). 

Bei der Oxydation mit KAÜumpermanganat entsteht eine dreibasische 
Säure, die Nare^ngäure C,BH,sKOg + 8 H,ü (Claus & Meiiner')). Diese 
vom Schmelzpunkt 134% zersetzt sich, auf 180-200° längere Zeit erhitzt, 
in Kohlmsäuie, Dimethylamin und Dvaynaphtalindicarboneäure, C„HgOa, 
welche bei 162° schmilzt, schwer löslich in Wasser ist, sich aber leicht 
in Aether löst. 

Diese letztere mit Jodwasserstoffsäure und Phosphor erhitzt, bildet 
eine bei 250 — 253° schmelzende Säure, die mit der y-Naphtalindicaibon- 
sSure identisch zu sein scheint. 

Diese Reaktionen haben eine gewisse Ähnlichkeit mit denjenigen, die 
wir beim Morphin ts. 8. 163) kennen gelerat und nach denen das Morphin 
ein Phenanthrenderivat ist. 

Wir müssen hier noch besonders auf einen Widerspruch hinweisen, 
der sich zwischen den Arbeiten von Claus und Boeer über das Narcein 
findet. Während der erstere das Narcein als ein Naphtalinderivst au- 
sist, folgt aus Roser's Synthese des Narceins, dals dasselbe mit dem 
Narkotin in engster Beziehung steht, also keinen Naphtalinkem ein- 
schließen kann. Erst weitere Untersuchungen können diese Frage ent- 
scheiden. 

Das Narcan enthält sehr wahrscheinlich dne Hydroxylgruppe, vielleicht 
auch zwei, wenigstens spricht dafür seine Löslichkdt in den Alkalien und 
die Leichtigkeit, mit der es die Elemente eines oder zweier Moleküle 
Wasser verliert. Diese Wasseral^he tritt schon durch einfaches Schmelzen 
des Narceins ein. Beckett & Wri^t beobachteten, dal^ Salzsäure das 
Narcein bei 100° ebenfalls in eine Verbindung C„H„KO» verwandelt, 
und dais Essigsäureanhydrid , statt acetylierte Derivat« zu ergeben, zwei 
Molekaie Wasser dem Narcfün entzieht und eine Verbindung CuHu^^t 
liefert. 

Durch Einwirkung schmelzenden Kalis wird aus dem Narc^n Proto- 
katechusäure gebildet (Beckett & Wright), 

18. Hjdroeotarnln. 
Diese Base wurde von Beckett & Wright, sowohl durch Zersetzung 
des Narkotins, als auch durch Beduküou des Cotamins erhalten (s. S- 1T4^. 

') Becken und Wright, Soc. 27. 111; 2S, 699; 29, 167; B. fi, Ibbl; >i. 

779; », S79. 
■) CJsua und Ueiiner, J. pr. äT, 1. 
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HesBe') hat ihr Voi^ommeD im Opium nacbgewieflen. 
Die Formel des HydrocotaminB Ist C„H„NO, + V.H.O; es kryataüi- 
siert in monoklinen PriBmen, die bei 60° (Hesse')), reapective 55° (Beckett 
& Wright) schmelzen. Ee ist eiDe starke Base, giftiger wie daa Gotamin 
und das Morphin; anf polariüertea Licht ist ea unwirtuam. E^ beutst 
keine Hydroxylgruppe , da es mit EesigBäureanhydrid nicht reagiert 
(Beckett & Wright»)). 

Durch Bromeinwirkung eutatehen folgende drei Verbindungen; 
Bromkffdrotolami», Cj,H,jBrNOs. 
Brtmcolamm, C„H„BrMO,. 
Tribronthydroeotamm, C„H„Br,NO,. 
Oxydationsmittel entziehen dem Hydrocotamin zwei Atome Waaser- 
stoff und wandeln ea in Q>tamin um. 

Die Formel, welche dem Hydrocotamin zukommt, haben wir schon 
Seite 182 besprochen : 

GH.- O 

o-r I VcH. 



19. GnoRkopin. 
C„HmN,0„. 
Das Onoakopin wurde 18T8 von T. & H. Smith*) entdeckt, welche 
ihm die Formel Ci4H,aN,0,, zuschrieben. Diese Formel, welche zwä 
Atome Stickstoff enüiält, tdlt ihm neben dem Tritopin einen besonderen 
Platz in der B«ihe der Opinmalkaloide zu. Doch muTs man dies mit 
einigem Vorbehalt thnn. Es genfigt nämlich bei diesem Alkalold die An- 
nahme eines Moleküls Krystallwasser, um ea als CuHj^NiO,! 4-^,0 an- 
zusehen, welcher Ausdruck halbiert, sich der Morphinformel nähert. Das 
Gnoskopin krystallisiert in Nadeln, die bei 233» unter Zersetzung schmelzen. 
Es ist eine schwache Base, unlöslich in Wasser und in den Alkalien. 

20. Tritopin. 

Das Tritopin wurde neuerdings von Kauder') neben dem Protoinn 
170; 32, 5SI; B. 8, ÜSO, lfi98; 

IV, leoo. 

») T. und H. Smith, Pharmaceutkal Jaaraal aad TransaMom (S) 8, *I5. 
*) Baader Ärek. d. Ph. 228, 419. 
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im Opium anfgefuDden. Es krystalligiwt in Prismen, die bei 182 <■ ohoe 
ZeraetzuDg Bchmelzen und iat ^e zw^Bänrige Baaie. Durch Am- 
moniak wird ee gefSllt und ist auch in einem Überschuß deeaelben unlös- 
lich. Efl steht mit dem Laudanin und Laudanoein (a. S. 165) in einem 
engen Zusammenhange« 

Sie Im Opium enthaltenen Säuren und neutralen Terblndun^en. 

Mekonin C,oH,(,0,. — Das Mekonin kommt nur in geringer Menge 
(0,05 -0^%) im Opium vor, in dem es im Jahre 1832 von Dnblanc*) auf- 
gefiinden wurde. Eb bildet sich auch bei der Reduktion der Opiansäure 
und des Narkotius (s. S. 174). 

Versuche zu einer Synthese dee Mekonins aus flemipinimid, haben 
zu einer isomeren Verbindung, dem yt-Mekonin geführt (Salomon»)). 

Das Uekonin zeigt sich in der Form hexagonaler Prismen , die bä 
103 — 103,6' (Wri^f)) schmelEen und unzeraetzt sublimieren, in Wasser 
ist es anlöslich und verhält sich gegen polarisiertes Licht inaktiv. 

In den Alkalien löst es sich und vereinigt sich mit diesen zu Salzen 
einer einbasischen Säure, von der Formel CigH,,Ot, der Mekoninaäwe. 
Diese Säure ist indessen unbeständig und bildet, wenn man sie aus ihren 
Salzlösungen Sllen will, unter Abgabe eines Moleküls Waaeer, das Mekonin 
zurDck (Heesert*)). Die Mekonineäure muis als der zur Opiansäure zu- 
gehörige Alkohol betrachtet werden und das Mekonin, als sein Lakton, 
nach Art des Phtalids: 






Mekonoiosln, CbH,oO|. — Im Jahre 1878 von T. & H. Smith') ent- 
deckt, tritt das Mekonoiosin in Erystallen auf, die bd 88* schmelzen, 
in Wasser leicht löelich sind und ohne Zersetzung oberhalb 280° destillieren. 



'} Doblanc A. a. (3), *9, IT. 

•) Salomon, B. 20, 883. 

'} Wright, B. 9, TS. 

'') Heuert, B. 11, 240. 

') T. und H. Smith, Pharmacevtical JouTnal and Tran 
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Opionin. — Dieee Verbindung wurde von Hesse') in sehr geringer 
Menge im Opium aufgefunden. Das Opionin kryetallieiert in Nadeln, 
vom Schmelzpunkt 227°. Seiue Beaktion ist neutral, in den Alkalien 
iüt es löslich. Mit Kaii geschmolzen, bildet es eine Säure, die in Friemen 
vom Schmelzpunkt 126° krystaUisiert, und die Hesse OpümyUäure ge- 
nannt hat. 

Weder das Opionin, noch die OpJODylaäure sind bisher analysiert 
worden ; sie scheinen keinen Stickstoff zu' endialten. 

Mekonsiure, — Als Stammsubstanz, dieser auch im Opium vor- 
kommenden Säure (und einer grölseren B«ähe sich direkt davon ableitender), 
ist das Pyron (oder Pyrokoman) anzusehen. Dieses von der Formel, CeK^O, 
oder C,H,0(Cü) ist ein bei 32» schmelzender Körper, der bei 216° siedet. 
Die Arbeilen von Ost'), Reibstein'), Liehen & Haitinger') haben ergeben, 
dals das Pyron keine Hydroxylgruppe besitzt und sehr wahTscheinlich 
folgendermafeen konstituiert ist: 



\h 



O 

PjroD. 

Es stellt demnach einen von fOnf Eohlenstoffatomen nnd einem 
Sauerstoffatom gebildeten Ring vor, der eine gewisse Ähnlichkeit mit 
denen des Benzols und des Pyridins hat 

Die Mekomäwe oder Oxypyrondicarbonsäure ist im Jahre 1806 von 
Sertürner*] zai selben Zeit, wie das Morphin entdeckt. Ihre von Liebig') 
festgestellte Zusammensetzung entspricht der Formel C^H^O, -f^ ^aO. 
Sie krystallisiert in rhombischen Prismen, wenig löslich in Wasser und 
ohne ^äige Eigenschaften. 

Es ist eine zweihasische und dreiatomige Säure, die drei Reihen von 
Salzen und Estern bildet. Femer resgieri; sie nach den Beobachtungen 
von V. Meyer') und Odeniheimer') mit Hydrozylamin, so dais mau in 
ihrem Molekül dos Vorhandensein der Ketongruppe CO annehmen muls. 



Hesse, A. 228, 399. 

Ost, J. pr. 19, 34, 177; 23, 139; 37, 267; 2^ 

Beihetein, J. pr. 24, 276. 

Lieben und Hutinger, M. ö, 3S9; 6, 2T9. 

Sertürner, Trummeäorf$ Journal dir P/iarmac 

Liebig, A. 7, 237. 

V. Mej^, B. 17, 1061. 

Odernheinier, B. 17, 2081. 
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Ihre Formel läTst eich also auflösen in: 

CiHÜ(CO)(OH)(COOH|j. 

Die Mekousaure wurde bald zum Gegenetand eifriger Uuterguchungen 
von einer gröfeeren Zahl Chemikern, unter denen wir hier ßobiquet'), 
Ihl^'), Mennel*) erw&hneo wollea. 

Beim Erhitzen verliert die Mekonsäure aacheinander zwei Molekfile 
Kohlensäureanhydrid. Bei 200' bildet sich eine Säure C,H,Üi oder 
C,H40(C0)|0H|(C00H), die Äöm«M»MM {ßobiquet), bei welcher, ebenso- 
wenig wie bei der Mekonsäure, die Btellung der Hydrosjl- und Carboxyl- 
giuppen im Pyronring bekannt ist; auf 260—300" erhitzt, entsteht ein 
Körper, von der Formel CjHjU,, oder C,H,0(CüXOH], welcher trota der 
Abwesenheit einer Carbozylgruppe , saure Eigenschaften besitzt und den 
Namen Pyrokomemäure erhallen hat (Bertürner, Ihlöe, Ost). 

Die Komensäure (Oiypyroncarbon saure) , welche auch durch Eiu- 
wirkung TOn heiJsem Wasser, verdünnten Sauren oder Bromwasser auf 
Mekonsäure entsteht, krystallisiett in Prismen von hellgelber Farbe, die 
in Wasser ziemlich löslich sind. Sie ist einbasisch und zweiatomig; man 
kann in ihr Molekül zwei Mal die Aethylgruppe, aber nur eiu Mal das 
Äcetylr&dikal einführen (Mennel, Rdbst«iti). 

Durch Oxydaliou erhält man aus der Komensänre nur OaaUäuie. 
Mit Phosphorpen tachlorid behandelt, entsteht eine chlorierte Verbindung, 
bei der das Hydroxyl durch ein Chlorstom ersetzt ist. Erhitzt man 
diese Verbindung mit Jodwasserstoffsäure, so wird das Chlor wiederum 
durch ein Atom Wasserstoff ersetzt und man erhält eine S&uie ('aUiO« 
oder C,H,0(CÜ)Cl)OH die Ktmansäure. 

Die Pyromekomäure (Oiypyron) krystallisiert in Prismen, die bei 
117" (Ost), 121,5'' (Ihl^), 120,5° (Eobiquet) schmelzen und unzeraetzt 
bei 228* sublimieren. 

Sie bildet eine monoacetylierte Verbindung (Ost). Mit den Alkalien 
verbindet sie sich zu Salzen, die schon durch heilses Wasser zersetzt 
werden (Brown')). Dieses Verhalten zeigt, dals sie ein Hydroxyl, aber 
keine Carbozylgruppe enthält. 

Die Komemsäure (Pyroncarbonsäurc) . die sich auch beim Erhitzen 
der Chehdonsäure (Pyrondicarbonsäure) bildet [s. Alkaloi'de des Schöll- 
krauts) ist eine einbasische und einatomige Säure. Sie enthält keiu 
alkoholisches Hydroxyl. Ihr Aethylester liefert bei der Destillation mit 



■) Bobiqnet, A. &, Si. 
■) Ihl«e, A. 188, 3t. 
>) Uennel, J. pr. 26, 419. 
*) BroTim, Ä. 84, 32 ; 92, 3 
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Kalk; AcetOD, Alkohol, AmeiBensilure und Ozjüs&ure. 6dm Erhitzet 
bis zn ihiem Schmelzpunkt, 250°, zersetzt aie aich in KohlenBäure- 
anhjdrid und Pjicn. 

Die Konstitution dee Pyionringes , wie vorher angegeben, findet eine 
fernere Beetäügung dadurch, daJs die möaten Verbindungen, welche 
diesen King enthalten, bei der Behandlung mit Ammoniak, durch Ein- 
tritt der NH- Gruppe fDr das Saueratoffatom, Derivate des Pyridins 
Inlden (b. 8. 41). 

So giebt die Komansäure dne Oxj^icoUnaäure, die Komenaänre dne 
DioxypicoUnsSnte (Komenamineäure), die Chelidonsäure eine Oxjpjridin- 
dioarbonsäure [Chdidamaiure). 



saovGoOglc 



X. Hydrastin. 



Dft8 Hydrastin findet sich neben dem Berberin (b. S. 199) in den 
Wurzeln Tod Hydraatit eanaderwü, einer Banuncnkcee. Ee wurde von 
Durand*) im Jahre 1851 beobachtet, aber isoliert und eingehender nnter- 
aucht voD Perrins') (1862). 

Die Formel C^jHuNOa, welche ihn " Mohla') cuertdlt, mnb nach 
den neuen Analysen von Freund & Will*), von Eykmanu') und von 
Schmidt & Wilhelm') durch den Ausdruck C,iH,iNOb ersetzt werden. 
Das Hydrastin zeigt sich in Form von Prismen, die bei 135" Schmelzes ; 
es ist fast unlöslich in Wasser und besitzt einen bitteren Geschmack. 
Seiner chemischen Natur nach, ist es eine tertiäre Base. 

Schmidt') und Freund & Bosenberg^} gelangten gldchzeitig zu diesem 
übereinstimmenden Besultat, indem sie das Hofmannsche Abbauverfahren 
(s. 8. 112), mit Hülfe der Alkylhalogene, erfolgreich auch beim Hydrastin 
anwandten. Durch Digerierung von Hydrastin mit Jodmethyl bildet 
eich Bydraatinmttkyljodid Cg, H^, NO« . GH(I , welche« durch Einwirkung 
von Kalilauge in das HydrasHmHeOtylkydroxyd C„H„NO, . CH.OH + H^O, 
und in eine neue tertiäre Base, in das MetkylhytkTistm C|,H,,NO) übergeht 

Dieses letztere verbindet sich seinerseits wieder mit Jodmethyl und 
bildet das MethyUaidiraatimnelhyljodid G„HuNOa.CH,I, welches mit 
Kalilauge erwärmt, sich in Trimethylamin und in önen stickstofi&räen 
Körper, von der Formel C^H,gO, spaltet. Dieser schmilzt bei 168' und 
wird bd der Oxydation mit Kaliumpermanganat grö&tenteils in Hemipin- 
säure verwandelt 



't Durand, American Journal of Pharm. 23, HS- 

'} PerrinB, Pkarmactulieal Journal and Traniai^iom [2), 3, 516 ; A. Suppl. 

2, 178. 
») UihlB, J. pr. 91, Ü8. 

*) Frennd and Will, B. 19, Ü797; 20. 88, 2400. 
«) Erkmann, H. 6. 890; B. 20, B. 66. 
»J Schmidt und Wilhelm, Arch. d. Ph. 22S, 339. 
»J Schmidt, Arch. d. Ph. 238, 221. 
*] Freund und Bouaberg, B. 23, 104. 
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' Durch die neueren umfangreichen Arbeiten von Freund*), die er ia 
Gemednach&ft mit Lachmana*), Heim') und Philipe*) anageflhrt hat, ist 
die Konstitntion des Hydrattins jetzt erschloBwo, and diese Base dadurch 
in nächste Beziehung zum Papaverin, Narkoldn und Berbärin gebracht, 
Beüehungoi, die anch Schmidt') erkannt hatte. 

Wie da« Narkotin, ist auch das Hydrastin in neutraler LSaung linka- 
drehend, während ee in saurer rechtsdrefaend ist. 

Osydierende Ageatden verwandeln diese beiden Älkaloide in dieselben, 
oder in eehr ähnliche Verbindung«!. In alkalischer Lösung wird aus 
beiden durch Kalium permanganalein Wirkung Hemipinüänre gebildet, 
währraid in saurer Lösung, das HjdTastin in Opiansäure und Bydraslinin 
auf analoge Art gespalten wird, wie das Narkotin in Opiansäure und 
Cotamin. Diese beiden chemischen Vorgänge lassen sich durch die 
folgenden Gleichungen veranschaiüichea: 

C„H„MO, + + H,0 = C„H,jNO, + C„H„üs. 

flydiwüu. HjdrutiniD. Opuuüure. 

CH„NO, + 0+H,0 = C„HuNO, + C,,H„Ob. 

Narkotin. Catamin. O^iuaäure. 

In ebenderselben Weise, wie sich das Narkotin durch einen Mebr- 
gehalt von CH,0 vom Hydrastm unterscheidet, lä&t sich das Cotamin 
als methoxyliertes Hydrastinin ansehen. 

Überhaupt lassen sich die beim Cotamin angewandten Reaktionen 
auf das Hydrasidniii übertragen. Durch Salpetersäure bildet sich liier 
ebenfalls Apophyllensäure , durch reduzierende Agenden entsteht Sydro- 
hydrattinin C„H,,NOs, eine bei 66° schmelzende tertiäre Base, anali^ 
der Bildung des HydrocotaminB , C„HuNO,, und ebenso, wie wir das 
Cotamin als einen Aldehyd kennen gelernt haben, zeigt das Hydrastinin 
in seinem Verhallen gegen salzsaures Hydroijlamin denselben chemischen 
Charakter und, wie jenes hat ee auch die Natur einer sekundären Base. 

Zur Konstitutionsermittetung des Hydrastins, hat die Oxydation 
vermittelst Kaliumpermanganat wieder vorzügliche Dienste geleistet. Das 
Hydrastinin wird dadurch, je nach den eingehaltenen Bedingungen, ent- 
weder in eine schwache Base, in das Ov^hydraglinin C,,H,,NO, verwandelt, 
das bei 97 — 98° schmilzt und oberhalb 350° unzeraetzt siedet, oder in 
eine Säure, in die Bydrattininaäure C,iH,NO,, die bei 164° unter Zer- 
setzung schmilzt. 



>) Frennd, fi 22, i66, llfi6, ^329. 

*) Prsnud und Lschraano, B. 22, 2322. DisgertatJOD von Lachmuiu. 

'] Freund und Ueiro. B. 23, 2897. 

*) Freund and Philips, B, 28, 8910. 

5) Schmidt und Keralein, Areh. d. Ph. 228, 4». 
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Dnrch Einwirktmg wdterer Oxjdstioiuiiiittel , wie Salpeterafiure, 
wandelt ucli die HydreHtininBäure in eine Verbindung C„H,N04 um, 
die sich dtuch Kochen mit Kalilauge in Methylamin und in eine rwei- 
bsuBche stickBtofflfreie Saure, die Bydmslaäare CaHgO, spaltet, nach 
folgender Olrächung: 

C„H,NO. + 2 KOH = C»H»K,0, + CH.NH,- 

Wird diese Hydraebiäure actilieMch mit rauchender Salpetetsäare 
behandelt , so entsteht eine Verbindung, die sich ala identiach eiwiesoi 
hat mit dem von Hesse & Jobet') durch Eintragen von Pip^onylsäure 
in rauchender Balpetereäure erhaltenen M^liylenaether des DinitrobrenE- 
katechins. 



CH, 



/ \c,H.(NO.),. 



DinitrobTenikateclunnisthirlciitetb er. 
Da sich nun die Fiperonjleäore G, H, O« (s. S. 115) von der H;drasl> 
siuie CeHaO, nur durch ein Minus eines Moleküls Eohlensfinre unter- 
scheidet, so muls man bd dem analogen Verhalten der beiden Säuren die 
Hjdrastsäure als eine Fiperonyls&nie ansehen, die statt eines Atoms 
Wasserstoff eine Carboxylgruppe enthält : 

CH,/' CH,<^\c,H»(COOH,,. 

^O-l J-CM30H ^"^^ 

\^/ Hjdrwliänre. 

Piporonjlsäure. 

Die Hydrastsäure stellt demnach den Methylenaether einer Ortho- 
dioxyphtalsäure vor, wodurch indessen noch nicht die Stellung der 
beiden Carboxylgmppen zu den gauerstoffatomen bestimmt Ist. 

Nachdem wir sowedt die chemische Natur der Hydrastsänre auf- 
geklärt, werden wir nun leicht durch BQckacblfisse die des Hydrastinios 
und des HydrastinB bestimmen köunen. 

Die Hydrastaäure entsteht aus , der Verbindung C„H,NOi, durch 
Addition zweier Moleküle Wasser und Abgabe eines Moleküls Methyl- 
amin. Diese Verbindung lälat sich auch aus Methylamin und Hydrast- 
sänre synthetisch darstellen und erweist sich dadurch als das Methylimid 
der Hydrastaäure, oder als der Methylenaether des Orthodioxyphtal- 
methylimids : 



1 Jobst, A. 199. IS. 
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Vco 

\nch,. 
^o-i^ J-co^ 

Die Biidung dieses Plitalimidderivatea liat eine besondere Bedeutung 
für die Eonsütutäon des Hjdraatins gewounen , edtdem Goldecbmidt die 
Bildung solcher PhtaMurederivate als besonders charakteriatäsch fQi ein^ 
zu Grunde liegenden Isochinolinring erkannt hat (s. 8. 167). 

Von dieser Verbindung zum Hydrastdnm rückwärtsschreitend, ge- 
langen wir erst noch zur Hydraatininsäure C,,HgNOg, die sich von der 
Verbindung C,oH,N04 durch H,0-|-CO unterscheidet Die ihr zu- 
kommende Formel ist demnach: 

O-,/" N-CO-NHCH, 



-CO-COOH. 

Efdraetinineäure. 

Die UmwandlüDg der Hydrastininsäure in das Methylimid wird durch 
folgende Gleichung veranschaulicht: 

/CO-NHCH, /C0\ 

C, H.0,< + = H,0 + COj + C,H,0,< >NCH,. 

\C0-C00H \C0/ 

H jdTBstiiiiiisEnre. MeUiylimid der HydraHtiänre. 

und der Übergang des üjyhydraatins, G„Hj,NO,, in die Hydrastdnin- 
säure, folgendermafsen : 

/CO — NCH, /CO-NHCH, 

CH.O/ I f40 = C,HjO,/ +H,0. 

\CH,-CH, \C0-C00H 

Oxyhydrastiii, SjdraetininuiDre. 

Wie wir aus dieser Formelgleicbung ersäien, findet bd der Bildung 
der Hydrastiuinsäure aus dem Oxyhjdraatin, die Bingsprengung des stick- 
stoShaltigen Kernes statt. 

Das Oxyhydrastinin ist das nfichste Oxydationeprodutt des Hydra- 
atinins C„H„NOa-|-HiO. Da dieses letztere, wie wir schon Seite 194 
erwähnten, Äldehydnatur besitzt, mula es auch die Gruppe COH ent- 
halten. Die beiden anderen Sauerstoffatome sind aber im Benzolkem als 
aetherbildende Sauerstoffe enthalten, folglich kann das znr Aldehyd- 
bildnng nötige Sauerstoffatom nur von dem früher als Erystallwasser an- 
genommenen MolekQl Wasser herrühren. 

Da dasselbe aber erst bed gLdchzdtiger Zerstörung des Moleküls weg- 
geht, so ist dieses Veilialten eine wdtere StOtze fOr unsere jetdge An- 
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scbauung, dal« das HydrastiDin kein KrystallwaseeT besitzt, iondem d&b 
duBselbe zur Konstitutdon gehört BerQckaichtigt man noch fener, daä da» 
Hydnutinio eine eeknndäre Baae iit, eo gelaagoi wir fo^^chtig zum 
folgenden Ausdruck: 



Das Hjdnutiiiin stellt demnach du in ortho-Stellnng snr Aldebyd- 
grnppe Bubstituiertes PipoxiDal vor: 



Atu der obigen Formel Ifibt sich auch in einfacher Wüse die Spaltung 
dea Hydraatinina durch Kalilaugeeinwirkung, in Hydrohydiastinin und 
Oxyhydrastinin erklären: 

/CHO NHCH, /CH,-[OH . H]NCH, 

\CH,-CH, \CH,— CH, 

HydrutiniD, HTdcohjdrailiuiti. 

/CO-[ÜHH]NCH, 

OiyhylTaatiiiiii. 

Von diesen drei letzteren Verbindungen , die sieb zu einander wie 
Alkohol, Aldehyd und Säure verhalten, ist nur dae den Aldehyd vor- 
stellende Hydrastinin beständig, während die beiden anderen unter Wasser- 
abspaltung in iBochinolinverbinduDgen übergehen. 

Es bldbt uns jet^t nur noch übrig, die Art festzustellen, in der 
sich die direkten Spaltungsprodukte des Hydrastins, die Opiansäure und 
das Hydrastinin wieder zur Hydtastinbildung verknüpfen. 

Dabei werden wir von genau denselben Oesichtspunktoi geidtet, wie 
bei der Bildung des Narkotins, aus der Opiansäure und Cotamin (s. B. 185). 

Da nämlich, sowohl in der Opiansäure, wie im Hydrastinin, die 
Atdehydgruppen nachweisbar sind, während dies bei dem Hydrasün nicht 
mehr der Fall ist, so mub durch diese die Verknüpfung erzielt sein. 

Wir erhalten demnach folgende Formel für das Hydrastin: 
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Die sMtMicfaMi Alkaloide. 
CH,0 
CH,0- 
CO- 



^»\o/^ 



Analog dem Vorkommen von Mekoniu im Naikotiu, findet sich 
dasselbe auch nach Freund & Will in den Extrakten der Wurzel von 
Hfdraatis conadensis. 
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XI. BerberisalkaloYde. 

Die Wurzel der Berberitze (Berberü vutgari») euth&lt dia Alkaloide: 
Das Btrierin, dag Oxyaeanthm uod das Btrbamin. 

1. Berbtrin, 

Das Berberin ist eines der wenigen Alkaloide, die sicli in ganz ver- 
schiedenen Pflanzenfamilien voifinden. Ee ist im Jahre 18S6 aus der Binde von 
Xanthoxylvm elava Eereutü von Chevallier & Pelletan'j dargestellt, welclie 
ihm den Namen Xanthopierit gaben. Büclmer *) bemerkte es 1837 in der 
Wurzel der Berboitze. Perrins*) zog es aus der Wurzel von Bydra^li» 
eanaäenaia, wo es das Hydrasün begleitet (Beite 193). Andere Beobaditer 
begegneten ihm auch in einer groJsen Zahl von Pflanzrai, aus dm Qat* 
tung^ Coptia, Coceulw, Coöcinium, Ooeioelint, Oeoffroya etc. — Die 
Formel dieses Alkaltndee, die lange unbestimmt war, ist jetzt durch die 
exakten Untersuchungen von Pertin *) als C„ H„ NO« feet^estelit, nnd vw- 
danken wir auch in hervorragendem Malse diesem Forscher die Kon- 
sütutionssclilielsung des Berberins. 

Seine Beindarstellung läist sich am besten durch die Überföhrung in 
seine Acetonverbindung C^Hi,Nüi.C»HgO erzielen, aus der ee dorch 
Kochen mit Alkohol und Chloroform wieder al^eechieden wird (Osze, 
Bchrdber & Stubbe')). Diesea Alkaloid krystallisiert in gelben Prismen 
mit 5Va Molekülen Wasser, von denen drei bd 100 • w^gehen. Wasser- 
frei schmilzt es bei 120", zersetzt sich bei 160° und ist in Wasser wenig 
IQslich. Es ist eine tertiäre, schwache Base, von geringer Giftigkeit, in 
optischer Beziehung inaktiv. Seine Salze sind gelb gefärbt. 

Nach Henry'j und Bemheiiner'], j^ebt das Berberin mit den Alkyl- 

') CheiiJlier und Pelletan, Btrzelius Jakrelberieht, !, 266; Journal de ehimie 

medicale 2, 311. 
*) Büchner, A. 24, 218. 
') ParriBi, A. Suppl. 2, Uä. 
*) Perfci», Chem. Soc. 188», I. 63; 18»0, 992. 
•) QvK, 8chteiber und Btabbe, Arch. d. Pharm. 228, 604. 
•) Henry, A. 11&, 13S 
<) Uemhsinier, G. 13, 3S9 ; B. 16, 2685. 
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halogenen, AdditioDBprodtikte. PerrinB, ebenso Hlaeiwetz & Gilm>) be- 
Btredten diese Thatsache, wihrend Oaze, Schrdber & Stubbe in neuester 
Zdt durch Einwirkuug von Alkyljodideii auf Berberiii gut kristallisierende 
Ämmooiuinjodide erhielten. 

Veidflnnte Säuren oder alkoholische Kali greifen ee nicht an (Henry). 
Schmelzendes Kali liefert Chiuolin (Bembeimer) (oder nach der Ansicht 
von Peikin vielmehr, Isochinolin) und zwei aiomatiache Säuren, C«H,Of 
4-HiO und C,HgOi (Hlauwetz & Gilm), Ober deren Konstitution man 
indessen keine Kenntnis hat. Die erstere dieser Bäuren, die Berbermaäare, 
hat die ZusammHisetzung und die Eigenschaften einer Homoprotokat«chu- 

Phenylhydrazin und Hydrozylanun wirken auf Berberin nicht da 
(Schmidt). 

Durch fteduktion mittelst Zink und Schwefelsaure wird das Berberia 
in Bj/droberberm C^HnNO, verwandelt (Illasiwetz & Gilm), das in 
flachen moQoklinen Nadeln krystallisiert. Diese Base bildet unter der 
Einwirkung schwach oxydierender Mittel das Berberin zurück. Mit Jod- 
metfayl behandelt, bildet es ein Jodmethjlat, CmHuNO«. CH,I, das 
sich durch Digeetion mit feuchtem Silberoxyd in die Ammoniumbase, 
CmHuNO^.CH.OH +4H,0, vom Schmelzpunkt 162—164" umsetzt 
(Gaze, Schreiber & Stubbe). 

Das Hydroberberin ist eine tertiäie Base, es enthält keine Hydroxyl- 
gruppe. 

Beim Erhitzen mit rauchender JodwasserstoSsfiure weiden zwei Methyl- 
gmppen aus dem Berberin abgespalten und es entsteht eine neue Base, 
das Berberolin G,gHi,NOt. Diese Verbindung hat stark reduzierende 
Wirkungen (PerMn). 

Berberin mittelst Salpetersäure oxydiert, ergiebt die Berberonsäure, 
CgHiNOg (s. S. 40) (Weidel*)); mittebt Kaliumpermangsuat, eine sück- 
stofihaltige Säure, vom Bchmelzpimkt 238— S42'> (Carbocinchomeronsäuref), 
und die Bemipinsäure [s. S. 183) (Schmidt & Court*}) (Schmidt &. 
Scbilbach*)) , deren Identität mit der aus Narkotin und Hydrastin ge- 
wonnenen Hemipinsäure, Schmidt & Karsten*) bewiesen haben. 

Eine weitere Beziehung des Berberins zum Hydrastin wies Schmidt*) 
neuerdings dadurch nach, dals er bei der Oxydation des Berberins in 

■) HliBiweta und tiilm, A. llö, 15; 122, 2S6: Happl. 2, ISl. 

») Woidel, B. 12, 410. 

■) Schmidt und Conrt, B. 16, S589. 

*) Schmidt md SchUbsch, Arck d. PL 1887, 141. 

«) Schmidt mid Kentoin, Arck. d. PH. 1890, 49. 

•1 Schmidt, A'th. d. Ph. 228, 596. 
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alkaliecher L5suag durch Kaliumpermanganat die von Freund Sc Lach- 
m&nn aus dem HTdrastiD erhaltene Hjdraateaure, CfHsO, geirann (b. S. 195). 
Jeder Zweifel aber, an der Verwandtschaft des fierberins zum Papa- 
verin, Narkotin und HydrastJa mula durch die neueren Arbeiten Perkin's 
schwinden, der auB dem Berbeiin, die HydrasUninsiure nad das Oxjh;- 
dTEstinin gewann, die bdde auch Zersetznngeprodukte des HydrastinB sind. 
Durch die Untersuchung der Ozydationsprodukte des Berberins ge- 
langte Feikin auch zu der Au&telluDg einer Konatitutionsfonuel für 
dieses Alkalmd. 

Kalium permaDganatein Wirkung bildet die folgenden fflnf Verbindungen : 
das Oxyberberm CVtH„NOi, 

das Dioxyberberin C„H„NO,, 

das Berberal CmH„NO„ 

die An/mdroberberilsäure C^oHi,NOg, 
die Berberüsäure C«,H„NO,. 

Diese Letztere nun wird durch Erwärmen mit rerdünnter Schweftl- 
sfiure, in HemipinaSure und Ämidoaetkylpiperom/learboneäwe, Ci,H„NO, 
(s. 8. 195) gespalten und wird der Berberilsänre daher die Formel: 

CH,0 O- CH, 

COOH COOH- 

l-CO . NH . CH, . CH,- 

In analoger Weise zerfallt das Betberal durch Behandlung mit alko- 
holischer Kalitauge in das Am.ido(uthylpiperonylearbomäureankydrid, 
C,jH,NO(, und in die Pseudopianaättre , CtsHujO^ 




Diese Reaktionen zeigen eine grolse Ähnlichkeit, mit den aus dem 
Efdraatin, Narkotin und Papaverin erhaltenen analogen Zersetzungen 
(s. S. 194) und teilt Perkiu demgemäTs dem Berberin folgende Formel 
zu, die auch das gesamte übrige Verhalten dieses Alkaloides erklärt. 
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CH, . O . C 



CH,0 . C 



li 



iV 



i 



N CH, 

Berberil). 



2. Ox^aeaattain. 

Das Osyacnnthin tat 1836 aus der Wurzel von Berberü vulgaris von 
Polez') isoliert, der ibm die Formel C,«H„NOg biegte und es alsdne 
amorphe Verbindung beschrieb, die bei 139' schmilzt, bitt«r achmeckt, 
wenig Ififllich in Wasser ist und bdm Erhitzen oder durch konzentrierte 
Säurm zerwtzt wird. 

Hesse*) nahm spfiter die Uotersuchung dieses Alkalräda wieder auf 
and bewies, dals es sich im Pflanzenreich in zwei Formen zeigt, die dne, 
von Polez beobaditete, ist amorph und schmilzt bei 139°; die andere, 
vom Schmelzpunkt 208", kry stall isiert in rhombischen Prismen. 

Diese bdden Uodiflkaüonen besitzen die Formel C,eS„NO|, sie sind 
rechtedrehend nnd in Alkalien sehr wenig löslich. Aetzkati oder Baryt 
verwandeln es in eine neue Base, in das ß • Om/aeanihin , welches sich 
vom Osyacanthin durch eine grolse Beständigkeit gegen Alkalien aus- 
zeidinet Auch dieses tritt in zwe isomeren Formen auf, die dne amorj^ 
(Schmelzpunkt 150*), die andere krjstallisiert (Schmelzpunkt 2I3~314°). 

3. Berbamiu. 
Dieses dritte Alkaloid der Berberitzeuworzel ist von Hesse') iso- 
liert worden. Seine Zusammensetzung acheint der des Oxyscanthiss 
CitH„N0|-)-3H,0 zu entsprechen. £s krjstallisiert mit zwei Molekülen 
Wasser In Blättchen, die nach dem Trocknen bei 166" achmelzen. 

') PoIot, Berieli-i Jaheiberlchl IT, 887, Arch. d. PL (B) 6, BTl. 
*) Hesu, B. 19, 3190. 
■) Hhm, B. IS, 31S0. 
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XH. AlkaloYde der Chinarinde. 

Die Rindea venchiedener Bäume, die zu den Cinehona- und Bemija- 
Alten gehören, sind seit Mitte des XVII. Jtihrhundertg &la fieberver- 
tmbende Mittel angewandt; sie enth&lten, wie das Opium, eine Reihe 
von Alkaloiden, die in chemiBcher Hinsicht n&he verw&ndt sind. 

Aniser diesen Alltsloiden, finden sich in den Chinarinden: 

1. Säuren (Chinasäure, ClunoTasSure , Chinagerbs&ure, Chinovagerb- 
sinre, Kaffeegerbüure , Oxalsäurej. 

2. Neutrale Substanzen (Ohinovia, ChinOTarot, Chinarot) (e. weiter 
unten). 

Die Zahl der Chinaalkalolde , deren Existenz als bewiesen erscheint, 
beträgt 24. Uan kann diese in sechs Gruppen einteilen , entweder nach 
ihrer ZuSMnmensetZQng , oder nach den Verbindungen, die sie unter der 
Einwirkung von Salzsäure ergeben. 

L Qruppe. Formel C„H„N,0, oder C„H„N,{OH); werden durch 
Salzsäure in isomere Verbindungen verwandelt: 
I. CHnchonin. 
3. Cinchonldin. 

3. Homocinchonidin. 

An diese Gruppe echlielaen uch vier Alkalwde an , von der Formel 
C,.HmN»0 oder C,eHä,N,(OH), welche als Reduktionsprodukte der 
Torhe^iehenden angesehen werden können. 

4. Cinchotdo. 

5. Hjdrocinchonin. 

6. Eydrocinchonidin (Ciuchamidin). 

7. Gincbonamin. 

2. Gruppe. Formel 0,eH„NjO,, oder C,jH„N,0(OH); unter- 
echöden sich von den Alkalotden der ersten Gruppe durch den Mehr- 
geholt ^es Moleküls Wasser, das sie bei der Salzaaureein Wirkung verlieren : 

8 Chinamin. 

9. GonciiinamiD. 
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5. Gruppe. Formel C^Hj^NjO,, oder d, H,„ N,(OH)(OCH:,) ; 
UQterscheiden sich voa den Alkalolden der eraten Grappe durch den 
Mdi^iehalt einee MethoxyU; entwickeln durch SalzBäureeinwirkuDg eän 
MolekOl Chlonneth}'!: 

10. Chinin. 

11. Conchinin. 

An dieae Uruppe achliesstti »ich zwd Alkaloide mit höherem Waager' 
stoffgebalt im, von der Formel C«,HuM,Oi: 

12. Hfdrochinin. 

13. HjdrochinidiD. 

4. Gruppe. Formel CmH^N^O«: 

14. Chairamin. 

15. Cbairamidin. 

16. Conchuramin. 
IT. Conchairamidin. 

5. Gruppe. Formel C»,Hj,N,04: 

18. Aricin. 

19. Guacottiu. 

20. CoDCUBConin. 

21. Concusctoiidin. 

6'. Gruppe, umfalat drei Alkaloide, deren Molekül doppelt so gro& 
ist, wie das der vorhergehenden: 

22. Dicinchonin C„H„N«0,. 

23. Dichinidin C^H^N^Oa. 

24. Homochinin (^.H^N^Oi. 

Zu diesen 24 Alkaloiden, deren ZuHammenaetzung sichergestellt ma 
dürfte, kann man noch einige hinzuzäblen , deren Existenz und Formel 
noch zweifelhaft sind, wie das Cuseonidin, Ou»camin, Ouscamidin, Oin- 
ehotin, Javanin, Püoyamin, etc. 

Die China&lkaloide und in den lUnden an Chinasäure und Cbina- 
gerbeäure gebunden. 

1. Oinohonlii. 

C„ H„NiO. 

Das Ciochonin wurde im Jahre 1820 von Pelletier & Caventou'} 

entdeckt. Man nalim fQr dasselbe zuerst die von Laurent aufgestellte 

Formel CigHuNaO an, dann entschied mau aich für die B^nault'eche, 

C^HmNiO, bis im Jahre 1877, neue Analysen von Skraup*) und Hesse') 

>) Pelletier und Civeotoa, A. th. (2) 1», 291, 331. 
■^) Skranp, A. 197, 353. 
^, Hesae, A. 'ItSiö, 211. 
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sich in Übereinstimmung mit der eriteit Formel, C„H„N,0 zeigten und 
diese ist auch heute allgemein gOltig. — Saa Cinchonin krfstalliBiert in 
Form thombiacber Priamen, deren Schmelzpunkt nach Heese brä 248—^2* 
liegt, während Lenz') 255,4' angiebt Ee besitzt alkalische Reaktion 
und Bublimiert fast unzenetzt, es ist in Wasser and in den Alkalien 
aehi wenig löslich, in Alkohol und Aether löat ea aich auch schwer. San 
beetee Lösungsmittel Ist ein Gemisch von Alkohol und Chloroform. 

Dieeea Alkalmd iat eine starke Baae, zweisSurig nnd bitertiär. Seine 
physiologiacfae Wirkung ist dieselbe, wie die des Chinins, nur schwacher. 

Der Sauerstoff des Cinchonins ist als Sjdroxjl darin verbunden. 
Schützen berger*) stellte ein Monobenzo7lcinchonin , und Hesse') ein Mono- 
BCetylcinchonin dar. 

Obwohl das Cinchonin «um Gegenstande zahlreicher Untersuchungen 
geworden ist, so ist B«ne cbemiacbe KonstitutioD bei weitem noch nicht 
festgestellt; man kann sich indessen aus der Gesamtheit der bisher be- 
kannten Beobachtungen ein annäherndes Bild dieser machen. 

Einwirkung ton Säuren und von Bitxs. — Das Cinchonin verwandelt 
sich aaf 130" mit sehr verdünnter Schwefelsäure, oder auf 180—210'* mit 
Glycerin erhitzt, in eine isomere Base, in das dnehoniein (Pasteur*) 
Howard'), Hesae')). 

Diese Umwandlung vollzieht sich noch leichter beim Schmelzen des 
Oinchoninsulfats oder Tartrata. 

Das Cinchonicin iat eine zähfiüsaige Masse, die gegen 50* schmilzt, 
und dieaelben chemisch«i, optischen und phTsiologischen Eigenschaften, 
wie das Cinchonin besitzt Aflt Kaliumpermanganat oxydiert, liefert ea 
nur harzartige Produkte, während durch Chromsäuredawirkung, Cm- 
choninsäure entsteht (Skraup']). 

Hesse») erhielt in neuerer Zeit durch Einwirkung kalter konzentrierter 
Schwefelsäure auf Cinchoninsulfat zwei Isomere des Cinchonins, daa 
boeinchanin, welches Prismen bildet, linkadrehend ist nnd bei 125° schmilzt, 
und daa Äpoeinehonin, daa nadelförmig krystallisiert, in Wasser unlöslich 
ist, bei 209" schmilzt und die Polariaationsebene nach rechts dreht. 

Jungfleisch & L6gei^) erhielten durch Erhitzen de« Cinchoninbisulfats 
mit verdünnter Schwefelsäure, sechs verschiedene Baaen. 

') Lei«, Zeiltckr. für analyt. Chemie, 27, 649. 

*| ScbaUenherger, C. r. 47, S33; A. 108, 351. 

>) Hbho, A. 206, 321. 

*) FsslBur, C. r. 33, 110. 

') Howard, Soc. 25, 103. 

'} Huu, A. 166, 277; 178, S53. 

'1 SkMup, Ä. 201, 33S. 

»1 Jnngfleiich und L^er, C. r. 105, 1266. 
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Bei Wiederholung dieeer Versuche koante Hesse*) aber nor zwei 
dieser Verbindaag^i aufBoden , iat Omehonigm nnd das Omehonüin, 
die er mit dem Isocinchonin tuid ApodnchoniD tüi identisch hält. 

Hit Salzsäure auf 150° erhitzt, entwickelt das Cincbonin kein Ghlor- 
methfl; es enthält also kdne Methoxjlgruppe. 

Salzsäure ist indessen nicht ohne Einwirkung auf das Cinchonin; sie 
wandelt n in AdditJonsprodokte, von der Formel C,,H.jClN,0 um, die 
von Zorn*), Hesae*) und Gomstock & KOnigs*) unteisacht sind. Bei 
längerer Einwirkung des Reagens, bildet sich zugleich das Äpoemehonin 
C„H„N,0 und du Polymeres desselben, das Diapoeinckimin C^HjiNjOj, 
Das Apodncbonin bildet eine monoscetylierte Verbindung und verwandet 
sich beim Erhitzen mit verdünnter Schwefelsäure in ein viertes Isomeres, 
in das Apoemehonintn, daa amorph und inaktiv ist. 

Das Diapocinchonin ist ein amorpher Körper , rechtedrehend und 
enthält zwrä Hydiozyle. 

Bromwaaserstofisäure liefert ebenfalls mit Cinchonin ein Ädditionn- 
produkt, von der Formel C,,H^BrN,0, das Bydrobromcinthimin {Skraup*}, 
Comslock & Königs). Diese Verbindung kryatallisiert aus Alkohol in 
Blättchen; durch Oxydation ergiebt sie Cinchouinsäure. Bei der Ein- 
wirkung alkoholisdier Kalilauge verliert sie eiu Molekül Bromwasserstoff- 
sänre und verwandelt sich zum Teil wieder in Cinchonin , zum Teil in 
das Isocinchonin. 

RedvJUion. Die Reduktion dee dnchonins vermittelet Natrium - 
amalgams oder mit Zink und Schwefelsäure, ergiebt ein Ht/A-oetnehonin 
CibHmNjO und ein Dihydroemelumin (C,.HaN,0),, die, wie daa Cin- 
chonin bitertiäre Basen sind (Schützenberger«), Howard'), Zorn"), Skranp')). 

(htydattott. Durch Oxydaüofl dee Cincbonins werden, je nach dem 
angewandten Agens , der Temperatur etc., verschiedenartige Produkte ge- 
bildet. 

BlNsnperoxfd und Schwefelsäure verwandeln das Cinchonin nach 
Marchand '°) in einen violetten amorphen Körper, in das Otnehotulm. 



>) HwM, i. 243, isr, 280, 213. 
3) Zorn, J. pr. 4, 11; 8, 280. 
') Heue, A. 205. 3S0. 
•) Conutock und KSnigi, B. 30> 3610. 
») Skianp, Ä. 201, 324. 
') Schülzenberger, A. 108, 348. 
""l Hawsrd, Soc 26, 1178. 
') Zorn, J. pr. 8. B93. 
>) Skrsup, B. 11, 31S. 
<") Marchsnd, Joarital de chimie medicale 10, 362. 
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KalinmpenniiDgaiiEit, in alkalischer LöBting, «liaüöwrt die Hälfte des 
StJckstoSs sie Ammoniak , auberdem entsteht dabei Kohlenefinre und 
Oxalaäure (Hoogenerff & van Dorp')). 

Kaliumpermanganat wirkt in der Eält« in aaurer Löaung auf Gin- 
chonin Bo ein, dab ea dem Molekül dieser Baee ein Atom Kohlenstoff in 
der Form von Ameiaeneaure entziebt und es in Oineholmin verwandelt 
(Willm & Caventon'), Skraup*)): 



Das Cinchotenin kr^etalÜHiert in Nadeln oder in Blättchen mit drei 
Molekülen Wasser; es ist ziemlich leicht löslich in Wasser, schmilzt bei 
197—198" und lenkt die Polarisationsebene nach rechte ab; ea bedtzt 
neutrale Reaktion und 15st sidi in den Alkalien. Diese Mgenschaften 
lielsen vermuten, dals das Onchotenio eine Hydroxylgruppe mehr wie 
daa Cinchonin besitzt und daiJs dieses folglich eine Methosylgmppe ent- 
hält, aber dies ist sicher nicht der Fall, wie durch die Einwlrkungsweise 
von Salzsäure auf Cinchonin und durch die Bildung acetjlierter nnd 
benzojlierter Verbindungen dieses Alkaloids bewiesen wird. Jedenfalls 
mufs man annehmen, dals das Molekül des Cinchonins ein Kohlenstoff- 
atom in einer besonderen Stellung enthält, wodurch es flir die Oxydation 
angreifbarer wird, wie die anderen. 

Schwefelsaures Cinchotenin verwandelt sich beim Erhitzen in scbwefbl* 
saures dnehofenicin , eine isomere Base, amorph, leicht lOsUch in Wasser 
und in den Alkalien, vom Schmelzpunkt 153° (Hesse*)]. 

Bei der Behandlung mit Ghromsäure liefert das Cinchonin 50% Oin- 
ehoninaäure (Kteigs^), Skranp*)). Diese stellt, wie wü Seit« 71 sahen, 
die /■Chinoliucarbonsäure dar: 

COOH 




CinchoDinaäurs. 



>] Hoogewerff und >«n Itorp, A. 20ä, 90. 

>] Willm Dsd CaTBoton, Bl. 13, ITl, 211; A. Sitppl. 7, H9 

») Skreap, A. 197, 181, 376, 

«) Hcau, B, 11, 1983. 

») Königs, B. 12, 97. 

•) Skraap, B, It, 331 : 13. 932 ; A. 201, Ü94. 
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Weidel') ^lang es bei der Oxydation des CiachoninB mit verdünnter 
Salpetersäure, bub dem Oxfdatioiisprodukt die folgenden VerbindongeD 
zu isolieren; 

1. Eine Base von der Formel C„H„NjOi. 

2. Eine Verbindung, die Ghinoltäure, die er spfiter ab ein Nitro- 
dioxychtnolin erkannt« (s. S. 61). 

3. Die Cinehonitttäwe, a- Carboeinekomeronsäure , dnehomerotwövre 
und Ckinolmaäitre. 

Die Konstdtntjon dieser drei letzterm Säuren entapiiciit, wie wir 
Seite 32 und 3G sahen, den folgenden Formeln: 
COOH COOH 



I 



1 



-COOH 



-COOH 



-COOH 



a-CsibodnehöiL «r 



Ciccbomeron- 



ChinoliniSurs. 



YA sind alBo die weitergehenden Oxydation sprodnkte der Cinchonin- 
säure, welche in erster Stelle bei der Einwirkung von Salpetersäure und 
Chromsänre auf Cinchonin entstehen. 

Kaliumpermanganat ei^iebt in saurer Lösung in der Hitze ebenfalls 
Oinchoninsänre, n-Carbodnctaomeronsäure und Cinchomeronaäure (Wülni 
& Caventou'), Hesse';, Dobbie & Bamsay*)). 

Nach den eben besprochenen Untersuchungen kann man die Gin- 
choninsäure als das Hauptprodukt bä der Oxydation des Ci&chonms an- 
sehen. Es folgt daraus, dafs dieses Alkaloid ein j'-Derivat des Chinolins ist, 
d. b. ein Ohinolin, dafs in der ^^Stellung eine Seitenkette besitzt, die b« 
der Oxydation in eine Carboxylgruppe verwandelt wird. Diese Seitrai- 
kette enthält das Hydroiyt des Cinchonins , denn , wenn sich diesee im 
Ghinolinring befinde, so würde es sich im Oxydatjonsprodukt wieder- 
finden und man erhielte eine Oxydnchoninsäure statt der Cinchoninsäure. 

Man kann die Zusammensetzung dieser Seit«nkette leicht ersehen, 
wenn man von der Formel des Cinchonins das Ghinolinradikal abzieht: 
C„H„lOH)N, 
— C, H, N 
= C„H„{OH)N 



■) Weidel, A, 113, 96; M. 3, 770; B. 12, 1146. 

>) Willm und Caientou, Bl. 13, 1T4, Sil: A. Supjil T, 

") He>ie, A. 176. 832. 

*) Dobbie and Bamiay, Soc. S5, IS»; B, 11. S58, Sii- 
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Die Struktur des CinchoninB eotspricht tdgo dem folgenden Auedruck: 
C,.H„(OH)N 




Wie wir sahen, entsteht bd der Oxydation dea Cinchonins mittelst 
Chromsäure nur die der HälAc dee angewandten Alkalolda entsprechende 
Menge Cincboninaäure. 

Das übrige Resktionaprodukt stellt einen Sirup vor, welcher nicht 
zum Krystalliaieren gebracht werden kann. Dieser enthält offenbar die 
Oxfdationeprodukte der Gruppe CioHib(OH)N- Daher bat man wieder- 
holt Verbindungen daraus zu isolieren gesucht, welche auf die Kon- 
stitution dieser Gruppe eiuigee Licht bätt«n werfen können. 

Weidel & Hazura') destilliertfin 560 g. dieses Sirupe über Zinkstaub; 
ans dem Destillationsprodukt erhielten sie 30 g. CkinoUn, 35 g. ß-hutidin 
(;8-Aethylpyridin, s. S. 18], 1 g. Pyridin und Spuren von Pyrrol. Durch Be- 
lundlung mit Salpetersäure lieferte dieser selbe Sirup dn Nitrooiychinolin 
(b. S. 60). Comstock & Königs*) zogen aus der simpösen Masse eine 
Verbindung aus, die bei der Behandlung mit Brom die Verbindungen 
C,H„Br,NO und CeH.Br.NO ergab. Sie t>etrachten diese letztere als 
ein Tibromoxylepidin (s. S. 67). 

Skraup') wies darin die folgenden vier Verbindungen nach. 

1. Eine zweibasiscbe Säure von der Formel CtHuNO«, die dneko- 
loiponaimre, die mit einem Molekül Wasser in Prismen krystalliaiert, 
lufttrocken bei 126-127' schmilzt, entwässert bei 225-226». 

2. Eine Base, das Oineholoipon C, Hi, NOg, welches bei der Zinkataub- 
deetiliadon in Aethylpyridin verwandelt wird. 

3. Das Kynurin (Osycliinolin} 0, H, NO , das auch bei der OxydaÜon 
der CiDchoniusäure mit Chromsäure und Schwefelaiuie entsteht. 

Durch Phoephorp^tachlori dein Wirkung wird es in (MJorehinolin ver- 
wandelt, das sich indessen beim Erhitzen auf 130° mit angesäuertem 
Wasser wieder in Kynurin znrückverwandelt 

4. Eine amorphe Base, von der Formel CuH^NG,. 

BimeirkuTtg der Aikalten. Die Einwirkung schmelzenden Kalis auf 

1) Weidel und Hunra, H. 3, 710; B. 16, 6i. 
*) CoDiBtock and Eöniga, B. 17, 1984; 23, SSSS. 
■) Sknup, U. 7, SIT; 9, 183; 10, 39, Tg6. 
Plottt, Alkulolda. 14 
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GinchoniD wuide saerat im J&hie 18^ von Gerhardt') untersucht, dann 
1856 von Williams*), endlich in neuerer Zeit von Oechaner*) und 
Wischn^^adsky*]. 

Es entetdt dadurch eine grofse Menge Ghinolin, das überdeatiUiert, 
während in der Betorte eine feste Verbindung zurQckbleibt (Spaltung 
des Cinchoninmolekfils in sdne beiden constituierenden Gruppen). Erliitzt 
man noch Ifinger, so wird der feste Körper auch zersetzt; ee geht dann 
ß-Lutidin über, und man erhalt als DeetillationarücbstaDd ein Gemenge 
Toa esaigBEurem, propionsaurem und buttersaurem Kali. 

Also bt in gtolsen Zflgen der Gang der Beaktion der, da& rieh der 
grfilsere Teil des Cinchonins in Chinolin, /J-Lutidin und FettsSuren zer- 
setzt. Dies sind indessen nicht die ränzigen Beaktionsprodukte. Williams 
und Königs') zeigte, dab sich gleichzeitig WaseerstoS*, Ammoniak, Methyl- 
amin, Pyrrol, Lepidin bilden, und femer eine ganze Beihe höherer 
Ghinolin homologen, die isoliert werden konnten und Dispolin, Telrahirolin, 
Penlahirolin, holm, MUdin, Validin etc. genannt wurden. 

Oechaner gewann ebenfalls aus dem Desldllationsprodukt: PyTidin, 
PUolin, zwM CoUidine (a-Gollidin, daa ala nn' -Methyl aethylpyridin an- 
gesehen werden mnia und (J-Collidin, welches wahrscheinlich ^-MeÜiyl- 
^-Äethyl Pyridin ist) (s. 8.23), ein Parvolin, von noch unbekanuter Kon- 
stitution (b. S. 26], endlich ein Dikydroahinolin und ein Telrakydroehmolin 
(e. S. 56). Dieeea letztere ist nicht identisch niit dem von Wischnegradsky 
erhaltenen, bei dem der Pyridinring reduziert ist; es muiä also ganz 
oder teilwdse im fienzolring reduziert sein. 

Es ist klar, dafs dieee so verschiedenen Verbindungen nicht das 
Resultat emer einf&eheu Beaktion sein können. Die hohe Temperatur, 
bei der sich die Destillation voll^eht, bewirkt naturgemals Kondensation a- 
Produkte, der bei der Zersetzung des C3nchonins zuerst erhaltenen Ver- 
bindungen; es mfissen nebenbei pyrc^ene Synthesen stattfinden, durch 
die erst ein gro&er Teil der Basen sich bildet, die man schließlich erhält 
(s. S. 83). Man darf aber nicht aus der Konstitution dieser letzteren, 
Schlüsse auf die Struktur des Cinchonins ziehen wollen, sondern man 
mnis von diesem Gesichtspunkt ans, nur die hauptsächlichsten Produkte 
dieser Besktdon berficksichtigen: das Ghinolin, das (?-Lutldin und die 
niederen Fettsäuren. 



') OerLardt, A. 43, 810; «, 279. 
•) WUliam«, Ch. N. 44, 307; " ' 
^ Oeeh»ner, C. r. M, 286; 
»9, 1077. 

hnegradskj, B. 11, 126S; 12, U80; 13, 2318. 

gt, B. 23, 8669. 
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Aus dieeem Grande betrachtete Wischnegradskj das CincboiÜD zu- 
sammengesetzt aus einem methylierteu Chinoün mit einem aethylierten 
Pyridin, die alle beide reduziert uud durch ane — CjH«— CO-Gruppe 
verbunden sind ; waa er durch folgende Formel aoadrückt : 
CH,-C,H,N-C0-C,H«-CsH5N-C,H, 

(Die Formel des Cincbonins wäre danach OwH„I^|0.) 

Der Vollatfindigkeit w^en, wollen wir noch anführen, dafe Wischne- 
gradeky bei der Deatdllation des OincbooiDS mit Kali nur die Bildung 
von Ghinolin beobachtete, als er zu dem Gemenge Kupferoxyd hinzn- 
fOgte, dals Bebr & van Dorp') nur Lepidin bei der Destillation des 
Cinchonins mit Bieioxyd erhielten; endlich, daö Michael*) durch Erhitzen 
dee Cinchonine mit alkoholischem Kali zu einer Verbindung CmH^N^ 
oder OigHjiN, — CiHs gelangte, die beim Schmelzen mit Kali dasselbe 
Baeen-QemiBch eigiebt, welches das Cinchonia selbst bildet. 

Im Jahre 1880 b^ann Königs'} eine Keihe von Untersuchungen, welche 
die Frage nach der Konstitution der Chinaalkaloide sehr gefördert haben. 
Die ersten Besultate dieser Arbeiten, die zum grolsen Teil mit Com- 
Btock zusammen auegefQhrt wurden, flihrten diese Autoren dazu, die 
von Wisctmegradsky fiir das Cinchonin vorgesehl^ene Formel zu ver- 
werfen and dieses Alkaloi'd als das Derivat eines DiekinolyU anzusehen, 
d. h. eines Körpers, der aus der Verbindung zweier Ghinolingruppen 
hervorgeht In späteren Veröffentlichungen über das Apodnchen (s. weiter 
unten), sprechen sich Königs &, Comstock weniger bestimmt über diesen 
Punkt aus; sie stellen die Existenz des zweiten Ghinolinringes wieder 
in Frage und beschränken sich darauf, im MolekOl des Cinchonins dnen 
Benzolring in Verbindung mit einem Chinolinring anzunehmen. 

Wir gUuben, dab die Beobachtungen von Weidel & Hazura und auch 
von Königs & Comstock selber, Ober die Natur des sirupösen Produktes 
bei der Oxydation des Cinchonins mittelst Chromeäure (s. 8. 209), es 
ati&erordentlich wahrschemlich machen, dals dieses Produkt ein Chino- 
linderivat rathält. 

Skranp, der anderer Ansicht ist, erteilt dem Gincholoipon und der 
Cincholoiponsäure folgende Konstitutionsformeln : 



>) Behr und tu Dorp, ß. S, T53. 

>) Michael, American chemicnl Journal 7, ISS; B. 18, B. 708. 
■) Königa, B. 13, 286; 14, 103, 1864; 17, 1984; IS. 131», S3T9; 19, 
SBB3; 20, 6SS, SGIO, 2674. 
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H,--^ 


I^COOH 


^COOH 


H.-k>;oH, 



wonach die Qrappe CuH,k(OH|N dee Ciochonine, einen üperidlniing 
nod nicht einen Chinolinring bildet. Indessen ist diese Skiaap'eche 
Hypothese in hohem Grade imwahrscheinlich, da bd den mda&cbtai 
Oxydationsprocessen, die die Cincholoiponfiäure zu ihrer Dant^nng durch- 
zumachen hat, die Beständigkät des Piperidinringee sehr anffallend 
erscheinen muJä. Ferner ist auch die Bildung des Apodncbais ans 
Cinchonin (s. S. 314) gar nicht mit dieser Koastitution zn vereinen, da 
ans einem Hp^diniing der Stickstoff nur beä ganz brutalen Beaktionen, 
wie sie hier indessen kein«ew^B stattfindet, austritt- 

Wir meinen also, dais man auf die erste HTpothese voa Königs & 
Comstock zurOckkommen sollte, welche flbrigens durchaus nicht unTcrräi- 
bar mit dein Resultat ihrer letzten Untersuchungen Über das Apodncben isL 

Nach dieser Hypothese enthält das Molekül des Cinchonins zwei 
Ghinolinringe; der erstere, der in CinchoninsSure fibergeht, ist normal; 
der zweite, mit dem KohlenatoSätom y des ersteren verbunden, ist redoäert 
und enttaSlt ein Hydroxyl und eine Methylgrappe: 
C.H,N(H,)(OH)(CH,) 



Dm eine Chinolinkem würde also nicht nur im Pyridinkem reduziert 
sein, sondern anch im Benzolring, und die Bildung der verschiedenen 
Homologen des Pyridins uod der durch Kalieinwiikung auf das Cin~ 
cbonin erhaltenen Fettafiuren wäre durch Zerreilsen dieses letzteren Bingee 
zn erklären. Man sieht in der That ein, daä die Atomgruppe: 




wenig bestfindig ist und durch Erwirkung der Alkalien bei hoher Tem- 
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t werden kann z. B. in |8-AethylpyrJdm und Easig- 



I COOH 

V 4 

Dieser Bruch iSnde noch leichter statt, wenn das Hydrox;! des 
Cinchoniofl sich auch im BeoEoIring befSnde. 

Das Vorhandengein dnee reduzierten Benzolringe« im Molekül der 
Chiuaalkaloide wird ührigens noch durch folgende zwei Thateachen be- 

1. Das von Oechaner bei der Zersetzung dee Cinchonins durch Kali 
erhaltene Tetrahydtochinolin mulä, wie achon gesagt, wenigstens einen 
. Teil seines addierten Wasserstoffs im Benzolriug enthalteo. 

3. Die von dner und derselben Pftanze erzeugtes Verbindungen habeu 
oft eine analoge chemische Stmktnr. Nun ist die mit den Alk&loiden 
der Chinaarten verbundene 8äure, die ChinaBSure, ein reduzierte Benzol- 
derivat (s. weiter unten). 

Die Arbeiten von Königs, deren hauptsäcblichste theoretische Folge- 
rangen wir soeben betrachtet haben , gingen vom Oinehomneklorid, 
CuHaiCIN, aus. Diese Verbindung erhält man durch Behandlung des 
Salzsäuren Cinchonins mit einem Qemenge von Phosphorpentachlorid und 
Fhosphorozjcfalorid. Es krystallisiert in rhombischen Prismen, die bei 
72* schmelzen. Das Hydroxfl des Cinchonina ist bei ihm durch ein 
Atom Chlor ersetzt: 

C„ H„ (OH) N, C„H„C1N, 

Cincbonin. CinchoDinchlorid. 

Mit alkoholischem Kali behandelt, verliert das Cinchoninehtorid ein 
Molekül Salzaiiitre nach folgender Gleichung: 

C„ H„ CIN, + KOH == C„ H„ N, + KCl + a,0. 

Die Verbindung C,gH„N,, welche sich vom Cincbonin durch Aus- 
tritt eines Molekfils Wasser abidtet, heilst nach Königs, dnehett. Es 
krTstallisiert in Blättchen, sein Schmelzpunkt liegt bei 123—135*. Wie 
das Cinchonin ist ea eine tertiäre Base. Mit Chromsäure oxydiert, bildet 
es analog dem Cinchonin, C^choninsäure. Diese Reaktion beweist, dafs 
der Wasseraustritt im reduzierten Bing des Cmchonins stattgefUndea 
hat, und dab dieser folglich das Hydroxyl enthält. 
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,gH,e(OH)N 




Darcfa Erhitzen mit Easigsäure bildet das Cinciien reichliche Mengen 
von Lepidin (Königs). Auf 180—220* mit Salzsäure oder BromwaaBer- 
Btoflsäure erhitzt, verwandelt eich das Cinchen in einen Bauerstoffhalt^^ 
Körper, der in Nadeln, vom Schmelzpunkt 209 — 210° krystaUisiert, in 
das Apoeinekmt. 

Diese Verbindung enthält ein Hydroxjl, denn mit Bssigsäureanhydrid 
bildet sie eine Acetylverbindung. Mit Chramsänre behandelt, entsteht 
Cinchoninsäure. Beine Bildung verdankt es aho einer Beaklion, welche 
den normalen Chinolinring dea Cinchens unberührt lä&t und an der nur 
die Gruppe C,oUiiN sich beteiligt. Die ersten Analysen des Apocinchens 
führten Königs zu der Formel C,gH„NO. Daraus folgte, da& sone 
Bildungsweise, nach aller Wahrscheinlichkeit, durch folgende Gleichung 
ausgedrückt werden mufe: 

C,eH„N> + HCl + H,0 = C„H„NO + CH,a + NH,. 

Cinchen. Apocinchen. 

Diese Beaktion schien in der That auf dem Austritt eines Molekflis 
Methylamin zu beruhen, das durch die Salzsäure unmittelbar weiter in 
Ammoniak und Cblormethyl zerlegt wurde und man schlols darans, 
daÜB das Cinchen eine am Stickstoff des reduzierten Chinolinringes methy- 
lierte Gruppe enthielt. 

Neue Analysen des Apocinchens veranlalsten indeetten Comstock & 
Königs ihre erst« Formel C,,Hj,NO, durch den Ausdruck C,H„NO zu 
ersetzen. Danach kann die Einwirkung der SalzaBure und Bromwasser- 
stoffsäure nicht nach der oben angegebenen Gleichung stattfinden, sondern 
mnfs vielmehr folgendermalsen vor sich gehen: 

C,.H,^N C„H.i(OH) 
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wodurch die Extatetu der =: N— CH,-Qruppe im Molekül den GiDchen« 
unwahrscheinlich, wenn sieht unmöglich wird. 

Das ApocÖDCben besitzt alle EigenBchaften eines Fhenola, es löst sicli 
ia den Alkalien, «her es wird aus dieser L5eung durch Kohlensäure ge- 
fallt, femer bildet es nie alle Phenole beim Bdumdeln mit Jodalkylen in 
Gegenwart von Aetzkali, Ester und zdgt es auch eine grolse Ähnlich- 
keit mit den in neuerer Zeit von Königs & Nef ) erhaltenen Fhenol- 
chinoUnen. 

Dieser phenolartige Charakter deutet nach Gomstock & Eöiiiga darauf 
hin, dofs das H;dros;l des Apocinchens sich in einem Benzolring be- 
findet, und da nun bewiesen ist, dafs dieses Hydrozyl nicht im Chinolin- 
ring des Apodnchens enUialten ist, so muls man notwendigerweiae die 
Ebdstcni, eines zwräten Benzolringes in der Gruppe C,oH,i(OU) an- 
nehmen. 

Dieser zweite Boizolring ist ohne Frage direkt mit dem Pyridiniing 
des normalen CbinoUne verbunden, denn, wenn er durch Vermittelung 
eines oder mehrerer Eohlenstoffatome verknfipft wäre, so ist es sehr wahr- 
scheinlich, dals die Osydatiou des Apocinchens, des Cinchens oder des 
Cinchonins aromatische Säuien ei^eben würde, die indessen niemals 
beobachtet sind. 

Das Apotünchen wäre demnach das Homologe dnee ^-Phenokhinolins, 
und BÖne Konstituti^m durch die folgoide Formel auszudrücken; 




Es folgt direkt aus der Bildungswrise des Apocinchens, dab sein 
Fhenolhydroxyl die Stelle einninimt, wo sich das zweite Stickstofiktom 
des Cinchens befand. Dieses Stickstoffatom ist also beim Ciachen und 
Cincbonin direkt mit dnem Benzolring verknfipft. Ist es anderer- 
sdte in Verbindung mit einer von dr« Eohlenstoffatomen geschlossenen 
Kette, welche mit diesem Benzolring die charakteristiscbe Gruppe des 

■) KStiigs und Mef, S. 20. 6i2. 
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Chinolinfi bildet? Oder ist es im Gegenteil mit einer oder mehierea 
offeoen Ketten Terbnnden? Diese Frage kann dot durch neue ünter- 
Bnchtmgen entachieden weiden. Wii haben schon die Oründe dargelegt, 
nach denen oiu die eiste Hfpotbeae wahrechdnlichec eracheint; iodeeaen 
ist ee nnbeetrdtbai, d&b es einige Schwierigkeiten bietet, sie mit ^en 
folgenden von Gomstock & Königs beobachteten Thataachen in Einklang 
m bringen. 

Durch Behandlung des ÄpodnchetiB mit Brom, bildet dieses Brmi- 
t^odtu^M C„H„BiNO (Bchmeliipuiikt 186 — 188"), einen Körpei, der 
zugldch bauache und aauie Eigenschaften zeigt und durch Oxydation, 
Cinchoninaänie tmd Bromofoim liefert. 

Schmelzendes Kali verwandelt das Apodnchen in Oxyapocmehen, 
C„H„NO,, Kiystalle, vom Schmelzpunkt 267", in WaHaer und SSuren 
kaum löslich; das Oijapocinchen löat sich in den Alkalien , aus welcher 
Lösung es indessen schon durch Kohlensäure gefällt werden kann. Uit den 
Jodalkylen und Äetzkaii erhitzt, bildet das Apocinchen Ester, indem ein 
Hjdroxflwasserstoff durch ein Alkohol Radikal ersetzt wird. Das MetkyU 
a^miehen ist fldssig, das Aetkylapocineheti krystallisiert in Prismen, vom 
Schmelzpunkt 70—71°. Diese beiden Ester werden bei der Chromsäuieein- 
Wirkung in Cinchoninsäure verwandelt. Mit Baipetersäure oder Kaliumper- 
manganat oxydiert, verlieren sie ein Atom Kohlenstoff ond bilden die 
Melhylapoeinchmsäure, C„H„N(OCH,)COOH, [KrystaUe vom Schmelz- 
punkt 233—234") und die Aethylapoeincheraäwe, C„H„N(0C.Hj)(C0OH), 
(Nadeln vom Schmelzpunkt 161-162"). Diese Eeattion acheint filr die 
G^enwart der Aethylgruppe im UolekQl des Apociuchens zu sprechen, 
was nach Comstock & Königs, bei Annahme eines zwdten Ohinolinringes 
im Cincheu schwer zu erklären ist. 

Die Aethjlapocinchensäare wird durch Bromwasserstofisäure in Kohlen- 
säureanhydrid , Bromaethyl und Eomapoomehm C„H,sNO gespalten. 
Letzterea schmilzt bei 184— 185* und besitzt die Eigen schafteu ranes 
Phenols. 

Die Konstitution dieser verschiedenen Verbindungen kann durch die 
Tolgenden Formeln ansgedrQckt werden: 

-OG.H, 




ABthjUpoeinchen. 
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COOH— C,H,-OC^H, CH,-OH 





Aethylapocitichensinre. UomipocinclieD. 

Anf Ortmd der Annahme dieser Formeln sachten Königs & Hey- 
mann') das Homapocinclten aus einem der synthetisch von Comstock & 
Königs erhaltenen Fy-S-PhenolchinoUne: 

-OH 




darzustellen. Da diese Versuche ohne Erfolg waren, fiilsten sie das 
Homapocinchcn als ein Qxybenxyliepidin anf: 

CH, — CH, 



und snchten diese Verbindungen zwecks Vei^ldchung zu aTuthetisieren. 



Demgemäls erhitzten sie Lepidin mit a 
und Kalium bisnlfat , 8 Stunden aiif 150- 

gebildeten Q^benxt/lideniepidirte, 



- und p-0»ybenzaldehyd 
' und reduzierten die so 




in EisessiglCaung mit Jod nasser» toS'säure und Phosphor in die drei 
Oxybenzyllepidine, von denen die para - Veibindnng, vom Schmelzpunkt 



■) KBd^ and Heynisnn, B. 21, 1431, 2167. 
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nh' und Siedepunkt 350", dem Homapocincbeii in vielen Beziehungen 
durchaus gleiclit. 

Durch die Kaliechmelze unterecheidet aiiäi aber das p-Oxybenzyl- 
lepidin in fundamentaler Weise von dieeem Älkalold, da ee dadurch in 
die p-Ox7benzoeeaure und l«pidin gespalten wird, während das Homapo- 
cincben durch diese Einwirkung nicht zersetzt wird. 

KeoigB betrieb seine Untersuchungen auch noch nach einer anderen 
Richtung, indem er aus dem Molekül des Cinchena die Additiooswaeaer- 
Btoffatoine zu eliminieren suchte. Es iat ihm bii jetzt gelungen, eine Ver- 
bindung G,bHibN, zu erhalten, die zwei Atome Wasserstoff weniger, wie 
das Cinchen enthält, und die er Dekt/droemch^i nennt. Dieae Base ent- 
steht entweder durch Einwirkung alkoholischen Kalis auf das Additdons- 
produkt des Cinchens mit Brom, oder, wenn man das C&chonin aelbat 
zum Ausgangspunkt nimmt, durch folgende Beakttonen: 



C„H„CINj- 

Das DehTdrocinchen stellt vielleicht das Methflderivat eines Telra- 
hydrodicbinolfls vor. 

Kongtüulion dea Cmehonim. — Aus den biaheiigen Beobacbtntigan 
über die Konatitutdon des Cinchonins lassen sich folgende HanptBchlQsse 
ableiten; 

1. T>& das Cinchonin durch Oxydation, Cinchoninaäure liefert, so 
mulä es ab ein ^-Derivat des ChinoUns angesehen werden; es ist ein 
Ohinolin, bei dem das Waaeerstoffatom y durch eine Gruppe, C,gH,gNO 
ersetzt bt. 

2. Diese Gruppe enthält daa Hjdroxyl des Cinchonins, denn, wenn 
dieses an dem Chinolinring Teil hätte, so würde man durch OxTdatitm 
eine Oxyclnchoninsäure erhalten und nicht die Cinchoninsäure selbst. 

3. Die Gruppe C„H]gNO enlliält einen Benzohing, was aus den 
phenolartigen E^nschaften dea Apocinchena iblgL 

4. Man kann annehmen, dals dieser Benzolring direkt mit dem 
Eohlenstofiatom y verbunden bt, denn, wenn er damit durch ^ 
Zwischenglied dnee oder mehrerer Kohlenstoffatome verbunden wäre, ao 
wäre ee hOchst wahrscheinlich, dals bei der Oxydation dee CSnchonina 
aromatische Säuren entatändoi, was indessen memals beobachtet bt. 
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6. Da« Stickiloffatom der Gruppe C,oH„NO ist direkt mit dem 
Benzolring verbunden, da, wenn es durch ein H7droxjl eraeUt wird, 
fön Pbenol enteteht. 

6. Wahrscheinlich befindet sich dieses Stickstoffatom in einem 
Pyridinringe, und demnach enthält die Gruppe C„H,^0 «neu reduzierten 
Chinolinring ; dies echeint wenigstens hervorzugehen aus der sicher nach- 
gewiesenen Existeuz von |?-Lutidin- und Chinolinderivaten in dem durch 
Chrom aäureein Wirkung entstandenen sirupösen Oxydatlonsprodukt des 
Cinchonins. Dieser letztere Beweis ist allerdingB andererseits im Wider- 
spruch mit der gleichzeitig entstehenden Bildung von Cincholoipon ; doch 
wollen, wir vorläufig noch die erstere Aufiasaung bdbehalten. 

Nehmen wii also die E^stenz zweier Chinolinringe im Molekül 
des Cinchonins an, so bleibt nur noch die Frage zu erörtern übrig, 
wie diese beiden Ringe mit einander verknüpft sind. 

Das konstante Auftreten von Cinchoninsäure zeigt, dals diese Ver- 
ksflpfung einerseits durch das EohlenstoSatom y des normalen Chinolins 
geschieht Aber mit welchem Atom des reduzierten Chinolins ist dieser 
^-K<Menetoff verbunden ? 

Wir müssen hier eine merkwürdige Beobachtung von Filetd '] erwähnen. 
Nach den Angaben dieses Autors entsteht durch Einwirkung von Brom 
und Wasser auf Cinchonin, bd 150", Ammoniak, Perbromaethan und 
ein Körper, von der Formel C,iBr„, welcher als Perbromanthracen an- 
gesehen werden muis. Man braucht daraus noch nicht zu achlieläeD, dais 
das Cinchonin ein Anthracenderivat ist , aber man sieht leicht ein , dais 
ein Derivat dieses Kohlenwasserstoffes sich durch eine sehr einfache Kon- 
densation des Cinchonins bilden kann, wenn die bdden Chinolinringe, 
die es enthält durch die Kohlenstoffatome y und ana verbunden wären; 





>) Pileti, B. 12, m. 
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Die Bildnng der von FUeü erhaltenen Terschiedenartigen Produkte 
erkl&rt aich danach leicht. In dei Mitte des Moleküls wfiide man die 
drei Anthracenringe 1, 3, 3 haben. Die beiden Eohlenstoffiatome, die 
ffir jeden der baden Fyridinringe 4 und 5 bleiben, wfliden daa Perbiom- 
aetban liefern, und die beiden Stickatoffatome daa Ammoniak. 

2. Clnchonldln. 

C„H„NjO. 

Das Cinchonidih irurde im Jahre 1848 von Winkler') entdeckt 
Pasteur*) zdgte seine Isomerie mit dem Cinchonin. Es kryatalliaiect in 
rhombischen Priemen, die bei 202-202,8" schmelzen (Claus & Hesse*)), 
ist linksdrehend, sehr wenig löslich in Wasser und sehr giftig, seine 
fiebervertrdbenden Eigenschaften sind fast eben so kräftig, wie die des 
Chinins. E^ ist eine tertiäre Base (Claus*)), die ein Hydroxyl enthält 
(Hesse»)). 

Seine Reaktionen sind denen des Ginchonins so ähnUch, daTs ihre 
Unterschiede bis auf ein Minimnm verschwinden. So bildet es wie das 
Cinchonin mit Glycerin auf 200" oder mit sehr verdünnter ächwefelBiaie 
auf 300" erhitzt, Cinehoniein (Pasteur')). 

Salzsäure verwandelt es in erster Linie in zwei isomere Basen, in das 
ß-Cmekonidin, Prismeu oder Blättchen, vom Schmelzpunkt 207* und in 
daa Apoeinchonidin, Blättchen, die bei 325* acluuelKen (Hesse), weiterhin 
dann in das Kydrochlorapocinchonidin CuHnCINaO (Zorn')). 

Nach Hesse") verwandelt kalte verdünnte Schwefelsäure das Gin- 
chonidin in üoemehonidtn, Blättchen vom Schmelzpunkt 236'', und beim 
Erhitzen auf 140", in Eonweinc/ionidin , das sich indessen nach einigen 
Tf^en wieder in Cinchonidin zurückbildet. Ginchonidin liefert mit Kalium- 
permanganat oxydiert, Amäsensäure und Oinchotenidm, 0» H,, N^ O, -|~ 
3 H^O, in monoklinen Prismen krTstollisierend, linksdrehend, vom Bchmelx- 
punkt 256°, und von phenolartigem Charakter (Skraup & Vortmonn')). 

Oxydiert man das Cinchotenidin weiter, oder wirkt man auf Cin- 
chonidin mit kiäftigeieu Oxydationsmitteln, wie Chromsäure oder Salpeter- 



■) Winkler, J. 1848, 6S0. 
*) fWsQT, Journal de pharn 
■) Heue, A. 'ZäS, 133. 
«) CltiaB, B. 11, 18S1. 
») Heue, A. 205, Sie. 
") FMtear, J. 1853. 413- 
') Zorn, J. pr. 8, 283. 
8) Herne, A. 24S, 1*8. 
') Skiaap and TortmRnn, A. 
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sfiore ein, eo erhält man dieselben Produkte wie beim Cinchonin, d. h. 
Cinchoninaänre, Ci,H,NO, und CiDcholoiponsäure CgHuNOt, bo dala 
wir folgende ZeisetzungHgleichuDg annehmen können: 

C,bHj,N, O, + 3 O = C,i,H,N0, + C,H„N04. 
(Weidel, Bkranp, Hoogewerff & van Dorp, SchniderschitBch*)). 

Beim Schmelzen des Cinchonidins mit AetzkaÜ entsteht Chinolin 
(Leen*)). Schlielslicb erhielten CtomBtock & Kfiniga*) dnrch Behandlung des 
Cinchonidine mit PhoBphorpentachlorid, ein Oinekonidme/iiorid, OuB^iCINi 
(Schmelzpunkt 108^109°), das vom Cinchoninchlorid verschieden ist, 
aber dnrch Einwirkung von alkoholiechem Kali dasselbe Gimpen 
liefert. Aus dieser Beobachtung folgt, dafa die zwischen dem Cinchonin 
und Cinchonidin bestehende laomerie nur von der Stellung ihres Hydroxyls 
abhängt, je nachdem es sich mit dem einen oder anderen der beiden 
benachbarten Kohlenstoffatome verbindet, wie es die folgenden Formeln 
zeigen: 

3-CHOH-CHj-y x-CH,-CHOH-y 

GinchDDin. Cinchonidin. 

X— CHCl-CH,-y x-CHj-CHCl— y 

Cinchoninchlarid. Cinchonidinchlorid, 

x-CH = OH— y 
Cinchen. 
fach Skranp & Würstl*) können indeis auch das Cinchonin und das 
Cinchonidin stereoisomere Verbindungen vorstellen. 

3> Homodnchonldin. 
H„H„N,0. 

Das Komocinchouidin, 1877 von Hesse') entdeckt, krystallisiert in 
Prismen oder Ülättchen, die bei 207,6" schmelzea. Es ist linksdrehend. 
Durch Einwirkung von EsBigsaureanhydrid liefert es ein monoacetyliertes 
Derivat und durch Salzsäure oder Kaliumpermanganat dieselben Ver- 
bindungen wie das Cinchonidin. Noch Skranp') ist es vielleicht mit dem 
Cinchonidin identisch , was aber Hesse') durchaus beetreitet. 

4. Clnehotln. 

C„H„N.O. 
Diese Base wurde 1870 von Willm & Caventon") isoliert nnd Bydro- 

1} Sohnider»chili!ch, M, 10, 61. 

») Leors, A. 82. 147 

») Comstock und Königs, B 17, 1984. 

*) Skranp und Würstl, M. 10, 320. 

>) Heue, B. 10, 21SS; U, IB91; A, 20Ö, 203, 3ST. 

") Skranp. A. 199, 339. 

>) fiesie, A. 2ä8, 133. 

s) Willm and Csienlon, Bl. 13, 216; A. Suppl. 7, 248. 
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ewushonm bemmnt Hesse erseUte diesen Nameo durch den des C&- 
chotins und bestimmte den ersteren ffir ein isomeres Alkaloid. Cinchotiii 
tritt in Prismen anf, die nach Willm & Caventou bei 268 " schmelzen ; 
Skiaup giebt als Bchmelzpunkt 2773° an; es ist rechbsdrehend. 

Sein Solf&t verwandelt sich auf 100" erhitst in Cmehotiemndfai, eine 
amorphe isomere Base. 

Mit Chromsänre oxydiert, lie&rii das GinchoUn Cinchoninsaure. 

5. Hydroclnehonln. 
C„H„N,0. 
Amorph, vom Schmelzpunkt 256°, im Jatire 1882 von Heese*) ent- 
deckt. Sein Sulfat verwandelt sich beim Erhitzen in Byth-ocinr^umicin- 
sulfal (Hesse >)). 

6. CinobMDidtn. 
C,aH(,N,0. 

Das Cincbamidin oder Ihfdrocinchonidin wurde im Jabie 1881 von 
Hesse') isoliert. Es schmilzt bei 330" und kristallisiert in Form von 
Blattchen oder Prismen. Es ist linksdrehend und enthält ein Hydroxyl. 
Chromsäure verwandelt es in Cinchoninsaure. Sein Sulfat ergiebt beim 
Erhitzen über seinen Schmelzpunkt das QaXtat einer isomeren, amorphen 
Base, die linkedrehend ist (Hesse*}). 

7. Cinehonamlii. 
C„H„N,0. 

Prismen vom Schmelzpunkt 184—185". Bechtsdrehend , sehr giftig. 
Aniaud') entdeckte es 1881 ; es vdrd im Gegensatz zum isomeren Hjdro- 
dnchonin schon in der Kälte leicht durch Kaliumpermanganat oxydiert, 
8dn salpetersanree Salz ist so schwer löslich, dafs es zur quantitativen 
Bestimmung der Salpetersäure gebraucht werden kann. Es bildet ein 
monoacetjliertee Derivat. 

8. Cblnsmln. 

0„H.,N.O». 
Dieses Älkaloiid wurde 1872 von Hesse'] isoliert und krystallisiert in 
Priemen, die bei 172" schmelzen. Es ist in Wasser wenig löslich, unlös- 
lich in den Alkalien, rechtsdrehend und leicht oxydierbar. Es giebt kein 
Additionsprodokt mit Jodaetbyl. 

■) Heue, B. 1&, 855. 

*) Henw, A. 213, 150. 

■) Heeae, B. U, 1683; A. 214, 1. 

•| Amand, C. r. 93, 593; Ann. 

>) Staue, B. 5, 265; 10, 2157; 
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Bein Sul&t verwaodelt aich bei 100° in schwefelsaures Ckinamiein, 
äne isomere, gut kristallisierende Base, rechtsdreheod, vom Schmelz- 
punkt 109*. Anf 120— 130<' erhitet, liefert dasselbe Sulfat, das Salz 
einer zweiten Base, des I^olo^^mamioina , dem Hesse die Formel 
ChHhNjO, zuschreibt. ' 

Verdfinnt« Bänren wandeln das Chinamin in eine isomere starke 
Base nm , in das Ckimvmidin, rechtediehend, in Nadeln krystallisierend, 
die bei 93 " aclimelzen. 

KonzeDtriette Salzsäure und Schwefelsäure entziehen dem -Chinamin 
ein Molekül Wasser und bilden das Äponhinamin, C,,HjjNjO, eine 
schwache Base, die in neutraler Lösung inaktiv, in saurer linksdrehend 
ist, nnd in BtSttchen oder Prismen, vom Schmelzpunkt 114° krystallisiert. 
Das Äpochinamin liefert ein monoacetyUertes Derivat, das man auch 
direkt aus Chinamin mit Essigsäureanhydrid erhalten kann. 

9. Conohlnamln. 
C„H„N.O.. 

Erj'stalle, vom Schmelzpunkt 121—123"; rechtsdrehend, stark basisch, 
leicht oxydierbar {Hesse')). 

10. Ohlnln. 
C„H„N,0,. 

Dieses Alkaloid ist in Bezug auf sdne therapeutische Verwendung 
das wertvollste und wurde im Jahre 1820 aus den Chinarinden von Pelletier 
& Caventou') gewonnen. 

Seine von Liebig ■) 1831 bestimmte Zusammensetzung ist CjoHj^NgOi. 

Das C hini n erhält man durch Fallen aus seinen Salzlösungen im 
wasserfreien Zustande; es ist dann amorph, indessen manchmal auch 
in Nadeln kristallisierend. Gewöhnlich zeigt es sich im wasserhaltigen 
Zustand in Piismenform, die ein bis nenn Uolekflle Erystallwasser ent- 
halten. Das am häufigsten vorkommende Hydrat ist dasjenige mit drd 
Molekülen Wasser. 

Im wasserfrden Zustand schmilzt das Chinin bei 171,8° (Hesse*)), 
das Hydrat mit drä Molekülen Wasser bei 57°. 

Das Chinin läfst sich nicht wie das Oinchonin sublimieren. In 
Wasser ist es sehr wem'g löslich und lenkt den Polarisationsstrabi nach 
links ab. Es ist eine starke Base, zweisäurig und bitertiär (Claus & 

') Hesse, A. 209, 68. 

') PBlleäer und CHventön, A. eh. (B) 15, KBl, 3S7. 

') Liebig, Anntiten der Phynk und Chemie 21, 88. 

•) Hesse, A. 135, 386; 1!6, 201; 258, 133. 
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MaUmann')). Seine Beaktion ist alkalisch, aein Qeechmack aehi bitt^. 
In i^yfliologischer Bezielinng irirkt ee fiebervertreibend und antiseptiscta, 
kfirperlicb anregend, wodurch ee ein Medikament ersten Ranges geworden 
ist; tOi Tiere höherer Ordnung iat es wenig giftig. 

Das Chinin enthält ein Hydrozyl und dn Methoxyl, die Gegoiwart 
der Hydroxylgruppe wird durch das Uonobenzoylchinin von BchQtzen- 
berger*) und das Honoacetylchinin von Hesse') bewieaoi. Skraup*) be- 
Bchrdht auch rän Silbersalz, von der Fonnel CttH^AgSfi^. 

Die Existenz einer Metboxylgruppe wird durdi die Entwickelung v<ni 
Chlormethyl angezdgt, das eich beim Eihitüen des Alkaldids mit kon- 
zentrierter Salzsäure auf 140—150*, bildet (Zorn"), Hesse*)). Das 
Beaktionsprodukt, das Apoehinin, C,(H„NgOi-f~3HgO, ist edn amorpher 
Kfirper, vom Schmelzpunkt 160°; löslich in den Alkalien, ea taklet eine 
diiicetylierte Verbindung, wonach es zwei Hydroxyle enthalten mulk 



Bei längerer Einwirkung von Salzsäure auf Chmin, bildet sicli Bydro- 
ehlorapoehinin , C,aH2,ClN,0,, eine amorphe Verbindung, die bei 160* 
schmilzt und ebenfalls ein diacetyliertes Derivat liefert. Chinin kann 
auch mit Salzsäure und Bromwasserstoffüure einfache Additionaprodukte 
ebgehen, von den Formeln C*,H»,OlNjO» und C„H„BrN,04 (Oom- 
stock & Königs')]. Durdi Einwirkung alkoholischer Kalilauge wird ans 
diesen Verbindungen das Chinin zurQckgebildet. 

Wird Chininsul&t mit Bromwassei behandelt, so entsteht Chinin- 
tetrtd/romid, darana durch Seh wefelwasaerstoSein Wirkung: Ckinintribromid 
und Ckmind^omid (Oolaon*)). 

Das Chinin eriahrt, wie die meisten Chinaalkatolde öne isomere 
ümlagerung, beim Erhitzen mit Olycerin auf 180*, oder mit sehr ver- 
dünnter Schwefelsäure auf 120°, oder auch, wenn man sein Sulfat auf 
180° erhitzt (Pasteur'), Hesse")). Man gelangt alsdann zum Chiniem, 
äatt zähfeeten Substanz, von bitterem Qeachmack, bei 60° schmelz^id, 
rechtsdrehend und von fiebervertrdbenden Eigenschaften. Nach den Än- 

>| Claai and Uallmann, B. 11, TT. 

>) Schttbenberger, C. r. 17, 81, 233; A. 108, 352. 

*) Ee«e, A. 205, SIT. 

•) Skranp, H. 2, 613, 

■) Zorn, J. pT. (2) 4, 41; S. S79. 

») Heane, A. 205, SIT. 

<) Comstock ULd ESsig^ B. 20, SGIO. 

») Col«m, C. r. 108, 6T7. 

•) Putanr, C. r. 36. SS ; 37, 110, 166. 

"] Hesu, A. 166, 27T; 178, 216. 
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gaben Ton Howard'), kommt das ChinidD in kldner Menge in den 
Ghinaalkaloidea vor. 

VerdüDDte SchwefelaSure verwandelt das Chinin in der Kalt« in ein 
anderes iBomeres, in das boehinin (Hesse*)). 

Durch Oxydation des Cbinios entstehen ihnlicbe Produkte, wie sie 
das Cinchonin l>ei entsprechender Behandlnng ergebt. BldsDperoxyd 
und SchwefelsSure, oder Kaliumpermangimat bilden eine rote amorphe 
Verbindung, das ChineUn (Marchand*), BamBay & Dobbie*)). 

Kaliumpermanganat eliminiert bei niedriger Temperatur, ein Atom 
Kohlenetoff in der Form von Ämeieeosäure und wandelt das Ciiiniu in 
Chilenin C„H„N,04 + 4H,0 um, Priamen, die je nach der Schnellig- 
keit des Erhitzensbei 240°, 265' und 285° schmelzen, ea ist eine schwache 
Base, lüalicb in Sfiuren und in den Alkalien und mh letzteren gut 
charakterisierte Balze bildend. 

Eine energischere Osydation des Chinins, mittelst Kaliumperman- 
ganat in saurer Löaung oder mit SalpetersSure, bildet CinchomerongSnre. 
a-CarbocinchomeronsSure .(s, S. 36), ferner Ammoniak, Kohlensäure und 
Oxalsäure (Ramsay & Dobbie*), Boogewetff & van Dorp'), Weidel & 
Schmitt")). 

Durch Oxydation mit ChromsSure erhielt Skranp') neuerdinge Cincho- 
loipon und Cincholoipousäure. 

Diese Produkte sind dieselben, welche man bei der Oxydation des 
Cinchonins erhält und bilden den Beweis fDr eine analoge Konstitution 
dieser beiden Älkaloide. 

Das Studium des OxydatJonsprodukts des Chinins mit Cbiomsänre 
ergab Skranp") sehr interessante Ergebnisse. Wir sahen Seite 207, daJä 
das Cinchonin bei der Behandlnng mit Chromsäure eine Chinolinmono- 
caibonsäure , von der Formel ü,o H, NO, liefert , die Ohinchoninsäure. 

Das Chinin ^ebt nun unter denselben Bedingungen eine Säure, 
der nach der Analyse, die Formel Ci,H,NOi zukommt und die Skraup, 
Chimruäure genannt hat. Die Formeln dieser beiden Säuren unterscheiden 
sich demnach um dieselbe Gr&fse, CH,0, um welche das Cinchouin vom 
Chinin selber verschieden ist. Die Komtitulionsersi^lielsung der Ohinin- 



>) Howard, Soc. 2t, 61; 25, 101- 
>) Heeae, A. 243. 14». 

') Marchuid, Journal de ciimie medicale 10, 3SS. 
•) Bamu; und Dobbie. Soc. 35, 180. 

°) Boogewerff und van Dorp, B. lO, 1936 ; 13, 158 ; 13, 61, ISS ; A. 201, 90. 
•; Waidel Did Schmitt, B. 12, 232, 1101, 1116. 
') Skraap, H. 10, B9. 

') Sktanp. M. 2, S9I; 4, 6»6; B. 12, llOß; IS, 2684. 
Flotst, AlkalDlde. 15 
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säare veraprach also wichtige Auischlüsse zur Kenntnis dee Chinina, 

Nnn bewies Skraup (b. Seite 72), dsie die ChininBSure, die p-Metkoxy- 
emohonifuäiere daretellt: 



COOK 




CH,0- 



Daa Chinin ist also sehr wahrscheinlidi ein Metiiosyciuchooin und 
sein Methoiyl ersetzt das para-WflMeratofiatom der Chinolingruppe, 
welche beim Cinchonin durch Oxydation die CinchoninHäure ergiebt. 

Die Einwirkung schmelzenden Kalis auf ChinDÜn fahrt zum selben 
Beeultat; es entateiit eine Verbindung C,qHiiNO, das Ghinolidin, welches 
sich ebenfalls durch ein Plus der CHiO-Gruppe vom Cbinolin unter- 
scheidet (Butlerow & Wischnegradaky')). Skraup'] zeigte, dafii das 
Ghinolidin als p-Chbauiaol oder p-Methoiychinohn (b. S. 59) s 
werden muls: 



CH,0- 



Ebenso erhielt Königs') bei der Destillation des Chinins mit konzen- 
trierten Alkalien p-Methox;lepidin, neben p-Metboxychinolin, in analoger 
Weise, wie das Cinchonin, Lepidin und Chinolin abspaltet. 

Durch Behandlung des Chinins mit Phosphorpentachlorid und 
Phosphoroiy Chlorid erhielten Comstock & Königs*) ein Ckmvnehlorid, 
C^„Hj,ClNjO, ähnlich dem des Cinchonins. Dieses Chlorid wird durch 
alkoholisches Kali in Ohinen CigUgaN^O -|- 2 B^O (Erystalle vom Schmelz- 
punkt 81—82'} verwandelt, welches durch BromwaaBerstofissure bei 180° 
Beinerselts in jtpocAinera C„HieNOj (Schmelzpunkt 246") umgesetzt wird. 

Diese B«aktionen zeigen, da& die Ähnlichkeit zwischen dem Chinin 
und Cinchonin sich auch auf die Natur mid Stellung ihrer Hydroxyle 
erstreckt. 



>) Bnüerow und WischtiBgrBdtkT, B. 11, 1251; 12. S094. 
^1 Skraup, U. 3, 567 ; 6, TtiO. 

') Königs, B. 23, zeea. 

*) Comitock und König«, B. 17, 1984; 18, 1S19; 20, 267 
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Durch BromwasBeratoffHäureeinwirkuDg auf Chinin entsteht nach 

] Arbeiten von Königs') das HydrobromojyHnch^n C,, Hj, Br N^O, 

welches beim Kocheu mit alkoholischem Kali in das Qa/cinehea, Ci,H,oN»0, 

fibergeht. Oieaes, weiterhin mit Chlorzinkammoniak und Salmiak anf 

300* erhitzt, bildet auffalienderweise nicht das Ämidocinchen, sondern 

CH, 

das p-Amidolepdin, CtHnN 



\h 



NH,. 

Dementsprechend geht auch das Salzsäure Chlorzinkdoppelaalz des 
Chinens mit Wasser auf 200" erhitzt, in daa p-Methozylepidin über. 

Ersainniltel für Chinin. Der ungemein groläe therapeutische Wert, 
den das Chiniu besitzt, macht es mehr wie irgend ein anderes Alka- 
loid begehrenswert, es synthetiBch darzustellen. Dieeeä Ziel läiät sich 
aber nicht eher erreichen, bis die Frage nach seiner Konstitution gelöst 
ist. Indessen hat man in den letalen Jahren in den medizinischen Ge- 
brauch mehrere Ersatzmittel für Chinin erfolgreich eingeführt, deren Kon- 
stitution sich mehr oder minder derjenigen des natürlichen Älkaloids 
nShert und die auch bis zum gewissen Grade seine fiebervertreibenden 
Eigenschuften besitzen. 

Diejenigen dieser Verbindungen , die bisher mit einigem Erfolg an- 
gewandt wurden, sind in chronologischer Reihenfolge, daa Kairin, l^allin, 
Antipyrin, ArUifebrin und T^itnacetin. 

Daa Katrin wurde 1883 von 0. Fischer*) erlialten; es ist das Ohlor- 
hjdrat des o-Oxymethylt«trahydrocliinolinH: 



^CH, 



Es wird dargestellt durch Reduktion des o-Oxychinolins (s. 8. B9) 
mit Zinn und Salzsäure und Behandlung dieses Produkte mit Chlor-, 
Brom- oder Jodmethyl. 

Das l^aUm, von Skraup*) erhalten, mit dem Kairin isomer, nähert 

■) KSnigi, B. 23, £669. 

■) 0. Fiuher, B, 16, «SO, TIS; ]7, TG5. 

') Sknnp, H. e, T60. 
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akJi in Beiner KonetitutioD mehr dem Cbinin. Ea enüiält ebaifalls via 
Uethoxyl in der para- Stellung. Das Thallin üt das p-MeUiox^tetra- 
bydiochinoHii : 




Es bildet eicli bei der Bednktioa des p-ChinaniBols, welches letzteiee 
d&rgeetellt wiid durch Behaudlung dea ParaaniHidim, n&ch der Skraup- 
echen Methode, mit Nilrophenol, Glycerin und SchwefeMure. 

Daa Ealrio und das Thallin zeigen einen gewissen Zueammenhang 
mit dem Obinin, insofern sie aicb auch von einem reduzierten Chinolia ab- 
leiten. Diese Analoge in der chemischen Strulitur findet sich nicht 
mehr bd den dred fönenden Verbindangen, dem Antipyiiii, dem Anti- 
febrin und dem Phenaceün. Diese kami man nicht unter die Alkaltüde 
einreihen, denn sie enthalten keinen Pyridinring. 

Das Antipj/rm wurde 1883 von Knorr*) dai^estellt, durch Kon- 
densation des PheaylhydrazisB mit Aceteeaigeeter und darsufiolgender Be- 
handlung dee Produkts mit JodmethjL Knort nimmt als hypothetischen 
Giundkem im Antipyrin eine baaiBche Verbindung, das Pyraxol an, dem 
er folgende EonstitutioD giebt; 

HC CH 



HÜ 



V" 



Das Antipyrin ist demnach ein Oxymonophenyl-dtmethyl Fyrazol, 
und BÖne Bildung aus Phenylhydrazin mit Acetessigeeter kann durch 
folgende Gldchungen ausgedruckt werden: 



CH,-CO-CH, 


NH. 


CH»-C-CH, 


COOCH. 


+ NH ^ 

Phenyl- 
bydTMin. 


CO N + H,0-t-C,H,ÜH. 




V 



') Knorr, B. 16. 8597; 17, 5*6, SOflS; 
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"^ 



aj = oc 



fbetiyldimethfipyrszolon 



Was das Antifebrin betriS^ , bo ist ee seit dem Jahre 1863 bekannt 
und stellt ee das monoacetylierte Derivat doi Anilins vor, des Acet- 



NH ^CO— CHj. 
S^e fiebervertmbenden Eigenschaften sind im Jahre 1886 von Cahn 
und Hepp entdeckt. 

Das Phenaeetin nnt«recheidet sich vom Antifebrin nur dadurch , dab 
dn Waaserstofi^tom im Benzolring des letzteren, durch die OOiHg-Onippe 
ersetzt ist, und zwar befindet sich diese in der pata- Stellung zu der 
anderen Beiteukette: 

OC^Hj 



Es wird dargestellt durch ÜbetfQhning des p-Nitropbenols, mittebt 

Natronlauge in das Natriumsalz, 

/OH /OHa 

C« H.< + NaOH = C, 1L< + H» 

\nü, \no, 

und Umwandlung desselben durch Einwirkung von Jodaetfa7l in den 

Aethylaether des p-NitrophenolB : 

yONa /OC, H, 

CbHZ +C,ü^l = Ctti/ +NaI. 

\no, \no. 

Durch Reduktion wird in letzterem die Nitrogmppe in die Amido- 
grnppe verwandelt: 
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/OC,H, xOCjHj 

C,H,< + 6H -- CaH.< + 2H,0 

\no, \nh, 

p-Phenetidin. 
und dai so entstandene Phenetidin durch Kochen mit Eisessig in daa 
p-Acetpbeuetidin oder Phenacetin umgewandelt. 

/OC,H, /OCiHs 

CaH,/ + CH.CÜOH = C.H.< + HjO. 

\nH, \NH(CH,C0) 

In die Therapie wurde es im Jahre 1887 von Käst und Hinsbeig ein- 
geführt. 

11. Chinidin. 

Das Chinidin oder Conoliinin wurde im Jahre 1833 von Henry & 
Delondre') soliert. Es ist mit dem Chinin isomer. 

Es krystallisiert mit ä'/i Molekülen Waaeer in Rhomboedem, oder 
mit 3 Molekülen Waeaer in geraden rhombischen Prismen, oder endlich 
in Blättchen mit 1 oder 1'/, Aq. Sein Schmelzpunkt liegt bei 171^* 
(Lenz). Es ist in Walser sehr wenig löslich, sehr bitter schmeckend und 
rechtsdrehend. Es beeilzt die Reaktionen und fiehervertreibenden Eigm- 
schaflen des Chinins und enthalt ebenfalls ein fiydrosyl. 

Seine Zersetzungsprodukte sind durchaus dieselben, wie bom Chinin 
(Wüistl'), Skraup & WOratl')). Beim Erhitzen wandelt es sich in Chini- 
cm um (Past«ur, Hesse), und durch verdünnte Schwefelsäure bei gewöhn- 
licher Temperatur in das in Nadeln krystallisierende isomere hockinidin 
(Hesse). Unter dem Einflüsse oxydierender Mittel und schmelzenden 
Äetzkalis liefert es dieselben Verbindungen, wie das Chinin; so entsteht 
durch Kalium permanganat«in Wirkung die ChininsSure und die Cincho- 
loiponsäure (Würstl')) (Forst & Böhringer*)). 

Salzsäure verwandelt bei 140—150" das Chinidin zuerst in Apockinidin 
Cj,HjjNj0j + 2II,0, eine dihydroiylierle Base, amorph, vom Schmelz- 
punkt 137", dann in Hydrochlorapochinidin C,jH„C]N,0, + 2H,0 
{Zorn, Hesse). Durch eine gemäfeigte Oxydation, vermittelst Ealinm- 
permanganat bm niedriger Temperatur entsteht Ghitenidin CitHaiN^O« 
+ 2H,0, vom Schmelzpunkt 246" (Forst & Böhringer), 

Phosphorpen tachlorid verwandelt das Chinidin in eine Chlorverbindung, 
die sich vom Chininchlorid unterscheidet, die aber auch durch Einwirkung 
alkoholischer Kalilauge Chinen liefert (Comstock & Königs). Die Isomerie 
zwischen dem Chinin und Chinidin ist also dieselbe, wie zwischen dem 

') Henry und Uelondre, Journal de yharmacie (2) 19. 623; 20, IDT. 

•) Würatl, M. 10, 65. 

■) Skraup uod WUrsti, U. 10, 220. 

*) Font and BShringer, B. 1&, ie&6. 
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GiDchonin nod CiDchonidin und häogt entweder von der Stellung der 
Hydroxylgruppe ab, oder aie sind sliukturidenldsch und stereochemisch 
isomer. 

12. Uydroehtnin. 

Dieses im Jahre 1882 von Hesse*} entdeckte Älk&loid krystallisiert 
mit 3'/) Molekülen Wasser in Nadeln oder in Blätteben vom Schmelzpunkt 
1723' (Lenz). Es ist unlöslich in den Alkalien, wenig löslich in Wasser, 
linksdrehend und besitzt eioen bitteren Geschmack und eine alkalische 
Reaktion. Das Hydrocbinin kann als ein hydriertes Chinin betrachtet 
werden; es hat dieselbe physiologische Wirkung und enthält, wie das 
Chinin «n Hydroiyl und ein Methoxyl. Durch EasigaSureanhydrid ent- 
steht eine Monoacetyl-Verbindung, und auf 140* mit Salzsäure erhitzt 
entwickelt es ein MoIekSl Chlorraethyl, 

Durch diese letztere Reaktion geht es in eine atkalilösliche Base über, 
in daa Sydrocuprein, C„H„H,0, + 2H,0, vom Schmelzpunkt 168— ITO». 
Erhitzt man Hydrochininsulfat auf 140", so geht es in schwefelsaures 
Hydrochimcin über, eine isomere Base, amorph, linksdrehend und unlös- 
lich in den Alkalien. 

13. Hydroehinidin. 
C,.H„N,0,. 
wurde im Jahre 1881 von Forst & Böhringer*] isoliert; es bildet prismatische 
TaMa oder Bl&ttchen mit S'/i Molekülen Krystallwasser, die b« 166—167* 
schmelzen. Es ist rechtsdrehend und liefert durch Salzsäureein Wirkung 
bd 150° und durch GhromsSure dieselben Verbindungen, wie das Gbitddiu, 
also Apochinidin und Chininsäure. 

U, ChalramlD. 

C„H„N,0.-|-H.O. 
Nadeln oder Prismen, die bei 140° schmelzen, wasserfrei bei 233*. 
Rechtsdreheud. 

15. CbalrMiiidiD. 
C„II„N,04 + HjO. 
Amorph. Im wasserireien Zustand schmilzt es bä 12G — 128 *. 
Rechtsdrehend. 

16. Conehnlnunin, 
C„Hj,N,0,-(-H,0. 
Prismen vom Sctimelzpankt 120'. Bechtsdrehend. 
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17. Oaehalramldlii, 

C„H„H, 0^-1-11,0. 
Nadeln, vom Bchmelzpnnkt 114—115°. LinkBctrebeud. 
Diese vier letztereu Alkalolde wurden 1884 von Heese') aus den Rinden 
gewisser Chinaarten gewonnen- 

18. Ariein. 

Das Aridn wurde 1829 von PeU«(der & Corriol entdeckt*). Seine von 
Gerhardt fbatgestellt« Formel lilst es als Isomeres des Brocins erscheinen, 
was von Moissan & Landiin*) bestätigt wird. 

Das Ariein ist ran Hesse •] eingebender untersucht Es krjstalUsiert 
in Prismen, die bä 188' schmelzen. Seine Reaktion ist schwach alkalisch. 
Es ist in neutraler Lösung linksdrebeud , in salzsaurer recbtsdrehend. 
19. Cnsconin. 
C„n„N,0. + 2H,0. 

Dieses Älkaloi'd wurde 1829 von Leverköhn*) isoliert 

Prismen vom Schmelzpunkt 110", linksdrehend; von sehr scbwadi 
alkalischer BeaktioD. 

20. Concuseonln. 
C„H„NjO, + HjO. 

Kristalle, die im wasserhaltigen Zustande bei 144* adunelzen, wasser- 
frei bffl 206—208'. Recbtsdrehend {Hesse')). 

21. Ooncuseonidin. 

Ein gelber K&rper, amorph, vom Schmelzpunkt 124". Becbtedrehend 
(Hesse")). 

22. Diclnchonln. 
C„H„N,0,. 
Amorph, unlöslich in den Alkalien, vom Schmelzpunkt 40". Ver- 
wandelt sich bdm Erhitzen oder durch Säureönwirkung in amorphes 
Diapodiöinc/umin (Hesse')). 



•) HMie, A. 225, 211. 

») Pelletier nnd Corriol, Berzeliu» Jahresbericht, 9, 232; 13, 265. 

51, ess, 

*) Moiaesn and Ltuidrin, Cnmpt. rend. 110, 469. 

*) Heue, A. 181, öS; 1S5, 330. 

^j LeTeikShu, Repertoire de pkarmade 33, 353. 

•} Howe, B, 16, 58; Ä. 225, 211. 

'I He«M, B, 10, 2165; 16, 56; A. 237, 153. 
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23. Dlehinidln. 

C„H„N.O,. 
Das DichiDidin oder Dieonehinin ist ein amorplies Alkaloid , rocbte- 
drehend, das im Jahre 1877 von Hesae ieoliert wurde. 

21. Homoclilnlii. 

Dieaee Alkaloid wurde 1881 von Paul & Cownley'l entdeckt, Hesse"), 
der es eingeheud untersucht hat, legte ihm nachdnander die folgenden 
Formeln bei : 

ChH^NjOj, C.,H„N,0, und CnH^N^Ov 

Das Homocbinin, auch Ultrachinin genannt, kommt in Blättchen 
oder Prismen vor. Die ersteren enthalten 2 Moleküle, die letzteren 
1 Molekül EiystallwasBer. Der Schmelzpunkt der getrockneten Substanz 
Uegt bö 177". 

Salzsäure wirkt bei 140° unter Bildung von Chlormethyl und Äpo- 
chmin ein. Natronlauge spaltet nach Hesse das Homochinin in ein 
Molekfll Chinin und in ein Molekül räner neuen Base, der er den Namen 
Ouprän gegeben: 

C„H„N^O^ =.Cj,H^N,0, + C„H„N,0,. 
HomochiniD. Chinin. Cnprebi. 

Hesse gelang ea auch das Homochinin darzustellen durch Behandlung 
eines Oenüsches von Chinin und Cuprän mit Schwefelsäure. Er betrachtet 
daher das Homochinin als eine Verbindung gleicher Moleküle £hinin mit 
Cuprein. Paul & Cownley glauben es hingegen entstanden aus 3 Mole- 
külen Chinin mit 3 Molekülen Cnprän. 

Das Cuprön, C^H^NiOj, krystallisiert mit '/» Molekül Wasser in 
Prismen oder in Täfelchen, vom Schmelzpunkt 198**. Es ist linksdrehend, 
biter^är und verhält sich gegen Säuren wie eine zweiwertige Base, gegen 
Basen wie eine einwertige Säure (Oudemans ')), Hesse hat eine Diacetyl- 
verbindung erhalten, ein Beweis, daib es zwei Hydroxjle enthält. Durch 
Salzsäureeinwirknng wird das Cuprei'u in Apoehinin verwandelt. 

IHe In den Chinarinden TOrkommenden Terblndungren mit sanrer und 
neutraler Reaktion. 
Chinasäure. Die Chinasäure wurde im Jahre 1790 von F. C. Hofmann ') 
in den Chinarinden entdeckt. Sie findet sieh darin in ziemlich beträchtlicher 

') Paul ond Cownloy, PhnnKaceutii-alJt.lirnai and Trantaclione, 1881, 689; 
Itmi, 321, 219. . 

<) Hwao, B. 15. 357; A. 225, 9S; 22S, HO; 330, SS. 

») Oadernsna, E. Vm, U7; IX, 171. 

*) F. C. Hofnmnn, CreW» Annalen 2, 314, 
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Dia Dktarliefaen Alkaloide. 



Menge (5^8%); ancb hat man üe in mäireren anderen Pflanzen an- 
getroffen. 

Ihre Formel i«t C,U,aÜ, |Liebig')t, sie krjatallisiert in monoklinen 
Priamen, eehi leicht löslich in Wasaer, vom Schmelzpunkt 161,6° und 
linksdrehend. Sie ist eine einbaaische and funfatomige Säure; ihre Eat«r 
liefern bei der Einwirknng von Äcetylchlorid vierfach acetylierte Ver- 
bindungen iFIttig & Hillebrand*), Erwig & Köoigs'i). sie besitzt dem- 
nach di« folgende Formel: 

Cjn,(ÜH),CÜOH 
und stellt sehr wahrschnnlich da» Derivat eines hexahjdrierten Benzols 
vor. Alle ihre Zersetzungsprodukte sind in der That aromatische Ver- 
bindungen. 

Durch trockene Destillation wird sie in Hydrochinon, Phenol, Böizol, 
Benzoesäure und Sabcylatdehyd zerlegt (Wöhler*)). 

Beim Erhitzen ihrer Salze entsteht Chinon (Woskresensky»!); ebenso 
durch die Oxydation mittelst Mangans uperoiyd und Schwefelsäure. 

Beim Erhitzen mit Bleisuperosyd und Wasser oder mit Salzsäure 
bildet die Chinasäure, Hydrochinon und p-Osybenzoesäure (Hesse"!). 

Scbmelzendee Kali, Jodwasserstoffsäure und Brom wasserstoffsäure, 
Brom in Gegenwart von Wasser, Gährfermente bilden Protokatechusäure 
und Benzoesäure. 

Endlich wird sie durtdi Phosphorpentachlorid in das m-Chlorbenzoyl- 
chlorid ve^andelt (Graebe'')). 

Aus diesem gesamten Verbalten zeigt uch die Chinasäure als das 
Beduktionsprodukt einer Tetraozybenzo 
HÖH 



HÜHC<' 



fOHä 



Chinovin. Diese Verbindung wurde 1 



1 Pelletier & Caventou*) 



) Liob^f, Annaleii der Physik und Chemi 

) Fittig nnd HiUebrand, A. 193, 19^. 

) Erwig und KBnigg, 11. 22, H67. 

) WShlei, A, 46, iii; 51, 116. 

) WoakraRensky, A. 27, ^67. 

) Heaie, A. 200, 337. 

] GraebD, A. 138, 197; 14$, 66. 

) Pelletier und OaTentDU, J'iurnal dt jiliai 
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&DB den Cbinarinden gezogen, sie ist besoadera von Qilm & Hlasiwetz') 
unteranoht, die ihr die Formel C^H^gOg beigelegt und sie als eine krystal- 
lisierte Verbindung beschreiben, unlöelich in Waeser, l&glich in den 
Alkalien , von aebr bitterem Gesclimact und neutraler Keaktion. 

Lieberoiann & Giesel*) haben späterhin das gtndium dieser Ver- 
bindung wieder aufgenommen und daraus zwei isomere Modifikationen 
abscheiden können, welche die Formel Cj»H„0„ besitzen und durch 
rerdünnte Säuren oder Nstriumamalgam in Chinovit, eine zuckerähnliche 
Substanz, und in Chtnonaaäure gespalten werden. Diese Reaktion läTst 
sich durch folgende Gleichung ausdiückea: 

*'«IImO„ = CsHijü, + C,jH„Ü8 4- H,0. 
CbinoTin. ChinoTit. ChiDOTMänre. 

Das ChinoEÜ, C,Hiaüj ist eine amorphe Verbindung, bitter, sehr 
hygroskopisch und rechtsdrehend. Sie reduziert Fehling'sche Lösung, im 
G^ensatz zum Cbinovin , ist aber wie jenes ebenfalls nicht vergahrbar. 
Mit Essig säureanhydrid behandelt, bildet es eine triacetylierte Verbindung. 
Die Chinotasäure , CjsHjbOj, (die nach den Angaben von de Vrij*) 
in den Chinarinden vorkommt) krystallisiert in kleinen Blätteben. Sie 
ist eine zweibasische schwache Säure. Beim Erhitzen auf 300" verliert 
sie ein Molekül Kohlensäure und verwandelt sich in Brenxcliinavasäwe, 
C„H„Oj. 

Durch Einwirkung konzentrierter Schwefelsäure bildet die Chinova- 
aSure folgende Verbindungen (Liebermann & Gisset, Oudemans*)); 
Kohlenoxyd. 

NiMiatäure, Nadeln vom Schmelzpunkt 357°. 
Äponovaaäure, CigH^O^. 

Okinochromin (U„H^üj)ii, gelbe Nadeln, vom Schmelz- 
punkt 250°. 
Die Brenzchinovasäure krystallisiert in Nadeln, deren Schmelzpunkt 
bei 216" liegt und wird durch Jodwasseratoffsäure und Phosphor zu 
Chmoterpm C^H,, oder (C,jHij)g reduziert (Liebermaim & Giesel). 

Chinegerbsäure CuHaUg + 2H,0(?). — Gelbe, amorphe, hygros- 
kopische Verbindung, absorbiert lebhaft Sauerstofi^ Wurde 1851 von 
Schwarz'j aus den Cbinarinden gewonnen. 



■) Gilm und HlaaineU, A. 111, 183; A, eh. (3) Ö7, 1361. 

») LiebomiMin und eieeel, B. 16, 906; 17, 868; 18, 1803. 

") de Vrij, Jvnrrml de Pharmacie [3], 37, 25S. 

•) OudenaanB, B. 2, 160. 

•) Schwari, Sitsungsbenchte der Akademie der Wiseemckaßen 



7, 356; A. SO, 331. 
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Bei der trockenen DeeliUatioii liefert sie Brenckatechin , durch den 
Sauerstoff der Luft Chinarot. Sie spaltet sich unter der Einwirkuag ver- 
dünnter Salzsäure in Chinarot und Zucker (Reanbold ')). 

Ctilnarat. — Wurde von Pelletier & Caventou') in den Chinarinden 
entdeckt Seine Formel ist noch nicht sicher gestellt: CuH,«0, (Schwarz), 
CibH„0,. (Eembold), CigHuO,, (Staehelin & Hofetetter). 

Es ist eine amorphe Verbindnng, braunrot, lOslich in Alkalien. 
Bildet bei der Einwirkung schmelzenden Aetzkalis, Essigsänie und Proto- 
katechusäure (HlaBiwetz ')). 

Chtnovagerbtiure C„H,,0, (?). — Von Hiasiwetz*) isoliert. Amorpher 
KCrper, sauerstoffbegierig. Schmelzendes Aetzkali verwandelt ihn is 
Protokatechusäure, und verdännte Schwefelsäure spaltet ihn in Zucker 
und Chinovarot (Rembold). 

Chlnovarot Ci,HaeOi,(?). — Ein in den Alkalien lösliches Harz wird 
durch schmelzendem Aetzkali in Protokatechusäure verwandelt. 



1) Rembold, A. U3. 319. 

") Pelletier und Csienloa, A. cb. 15, 315. 

'] Ulasiwetz, A. 113, 30T. 

*) SlaiiwetB, A. 79, 129, 
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XIII. AlkaloYde der Strychnosarten. 

Die StTychnoearten enthalten drei Alkalolde: tia« Stiychnm, dos 
Bruein nnd Aoi Cta-arin. Die Brechoulfi, die Frucht von Sryehnoe nux 
pomiea, euthält 0^% Strycfanin nnd 2*/, Bruein; die Mache Angiutura, 
die Binde desBelben Baumes, 2J£t% Brudn und äne geringere Uenge 
Btrychnin. Einen gröiseien Alkal(£dgduilt zeigt aber die Ignatiuebohne, 
der Samen von Stryeknos Ignatii, diese bat l,5'/o Btrychnin und etwas 
weniger Brncin. Die holdge Wurzel von Stryeknoa ColtArina und von 
Stryckno» Tieuti enthalten ebenfalU diese beiden Alkaloide. 

Das Ouiare, der PflanzenauBzug mehrerer Strychnosarten, besonders 
der Stryeknoa toxifera hat als wiiksamstea Priozip dne dritte Ba«e, das 
Curarin. 

1. Stryehnin. 

Das Stryclmin wurde 18X8 von Felletier & Gaventon ') in der Ignatius- 
bohne au%efunden. Nach diesen Autoren ist es darin an eine eigen- 
tflmliche Sinre gebunden, die üe Igasurtäure genannt haben, deren 
Exiet^iz aber nicht sicher bewiesen ist. Berzelius betrachtet diese viel 
mehr t^s Milcbsäare, Gmelin ala Äpfelsänre und Höhn als Oerbsäure. 

Die fOr das StTTchnin jetzt altgemein angenommene Formel ist die 
B^piault'sche 'j , C„HiiNiOg. Die späteren Angsiien von Claus & 
Olalsner'), nach denen das Strychnin die Formel C,,H„N,Oi haben 
fioll und diejenige vimi Scbfitzenberger, der das Strfchnin nicht als ^e 
einheitliche Substanz ansieht, sondern für ein Gemisch nahe verwandter 
KQrper, dfirften nicht mehr baltbar sein. 

Das Strycbnin zdgt sich in Form rhombischer SSalen, die nach den 
neuesten Angaben von Becknrta*) bei 265* schmelzen, während der bis 
dahin angenommene Schmelzpunkt 285* war. Es ist in Wasser fast 

>) Paltetier DDd Caventoa, A. eh. (S), 1«, IIS; 13, 113, S18; 30,01; 26,44. 

<) Regntnlt, A. cb. (3), 68, 113. 

■) Claui und Olifiner, B. 14, 774. 

') BeckurtB, B. 18, 183S; Arch. d. Ph. 228. 313. 
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unlöslich, besitzt einen sehr bitteren und metallShii liehen Geschmack und 
ist eines der heftigsten bekannten GUte. 

Dieses Alkaioiid ist eine eins&nrige tertiäre Base; nur eines seiner 
Stdcketoffstome hat basische Eigenschaiten (How'), Stahlscbmidt')}. 
Das Strychnin enthält eine Hydroxylgrupf« , denn Schul zenberger') hat 
ein monobenzoyliertes Derivat darstellen können. Die Existenz einer 
diacetylierten Verbindung, die Beckett & Wright*) erhalten haben wollen, 
ist mindestens zweifelhall. Mit Benzjlchiorid bildet es ein Additionspro- 
dutt C„Hj,N,0,.C,H,Cl + H,0, das EemAflatryehnüütmcblorid , aus 
dem Garzarolli") die freie Base C,,H,,NaOi .OjHiOH dargestellt hat. 

Die Einwirkung der Halc^nalkylc auf Strychnin ist iu neuerer Z^t 
TonTafel°) eingehend untersucht. Jodmethyl vereinigt sich mit Strychnin 
in erster Linie zu JodTnethylstrychnin CijH,,N,OiI, das den Charakter 
eines Ammoniumjodids zeigt, denn während Natronlauge ohne Ein- 
wirkung auf dasselbe ist, wird es durch Silberoxyd in die entsprechende 
Ammoniumbase CiaH,gNiOa üttergeführt, deren Isolierung allerdings bis 
jetzt noch nicht gelungen ist. 

Indessen kann man aus dem Jodmethylat eine gut krystallisierte 
Verbindung erhalten, wenn man es in heifser wässeriger Lösung mit der 
berechneten Menge Bilbereulfat versetzt und dann mit Barythjdrat be- 
handelt. Ana dem Filtrat tryatallisiert nach dem Abdunsten des Wassere, 
eine Verbindung von der Formel, C«,HmN»0, + 4H,0, das Methyl- 
«trycknin, das sein Wasser beim Trocknen auf 103° verliert. Es ist also 
der vorigen Verbindung isomer und durch Umtagening aus derselben ent- 
standen. Dieses Methybtrychnin »ereinigt sich wiederum mit Methyl- 
jodid za MeÜiylstryehninJQdmethylat, C^R„N,ObI, das durch Silberoxyd - 
einwirkung ebenfalls die entsprechende Ammoniumbase CiiHmN, O^ 
ergiebt und, ebenso wie das Strycbninjodmethylal mit Silbersulfat und 
Barythydrat behandelt, in das DimdhyUtrychnin, C„H^N,0,-i- 6H,0, 
übergeht, das in glänzenden Prismen kryetallisiert und beim Trocknen sein 
letztes Molekül Wasser nur unter Zersetzung verliert. Das Dimethyl- 
strycbnin bildet mit Säuren beständigere Salze, wie das Metbylstrychnin. 

Daa Dimethylstrychntn verbindet sich abermals in methylalkoholischer 
Lösung mit Jodmethyl zu DimetkylatryehnifgodTnethylat CV^n^aO«!, 
das iu farblosen Nadeln krystallieiert, aber durch Silbersulfat und Baryt- 



') How, A. »2, 326. 

*) Stahlachmidt, Aanateti der PhyaUc und C/iem: 
*) Scbatzenberget, C. r. 47, S33; A. 108. 353. 
•) Beckett und ffright, Soc 29, 6S5. 
^) Oanarolli, M. 10. 1. 
B) Tafel, B. 23, 3731. 
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hjdrateiD Wirkung keine Verfinderung mehr erführt, sondern vielmehr 
wieder in Dimethylstijchnin zurückrerwandelt wird. 

Durch Biomein Wirkung entsteht aus Strychnin, ic-MonobromBtrychnin 
C„H„BrN»Oj, da» in rhombischen Tafeln krystalliBiert und bei 222° 
schmilzt (Beckurta ')). Jodmethyl verwandelt diese Base in «-Monobrom- 
strychninmethyljodid Ci,H„BrNjOi .CH,I, da« durch Silberoxyd in 
n - Mombr(mistryehninammoniumkydroxyd C,, H^, Br N, Oj . OH, OH + 
4H,0 übe^ht. 

Salzsäure spaltet bei 100° kein Chlormethyl vom Strychnin ab 
(Shenstone*)), aleo enthält das Stryclmin wahrscheinlich kein Methosyl. 

Die Halogensäuren, Schwefelsäure, konzentrierte Salpetersäure geben 
Substitutionsprodukte. Dieses letztere Ägena liefert auch nach Claus & 
Glftfsner Kohlensäure und einen TrinitrokÖrper , das KakostTychnim. 
C„H„(NOj]aNiO(, (unter der früheren Annahme der Formel CjjHj.NjOi 
für Strychnin). 

Shenstone giebt an, bei derselben Reaktion Pikrinsäure erhalten zu 
haben, und Schiff") eine Säure von der Formel CibHuNjOib. 

Durch Oxydation des Strychnins vermittelst Wasserstoffsuperosyd, 
Chromsäure, oder Kaliumpermanganat in naurer Lyösung entsteht nach 
den Angaben von Hanriot*] und Plugge^] eine einbasische Säure, die 
SryckniTisäure, C,,H,,NOa + H,0. Kaliumpermanganat in alkalischer 
Lösung spaltet vom Strychnin die Hälfte des Stickstoffs als Ammoniak 
ab (Wanklyn & Gamgee*)). Aufserdem bildet sich dabei Kohlenaäure- 
anhydrid, Oxalsäure und eine Säure vom Schmelzpunkt 194—195' 
(Hoogewerff & van Dorp'f), Mit konzentrierter Kalilauge erhitzt, wird 
das Strychnin unter Bildung von Wasserstoff, Kohlensäure und Chinolin 
Versetzt (Gerhardt»)). 

Alkoholische Kalilauge bildet aus Strychnin , Sirpchninvtonohydral 
CjiHj^N.O, {und nicht Strychnol, (i,H„N,0„ wie Loebisch & Schoop») 
früher ang^ebenhaben). BATytviaeBeTetpehtStrge/inindikydralCt^H^f'StO,, 
das zuerst von Gal & Etard "j dai^estellt wurde (Tafel). 



'} Beckurta, Arch. d. Ph. 228, 313. 
*) Slienatone, Soc. 189ä, 101 1 1885, 139. 
») Schiff, Q, 8, 8S. 
•) Hanriot, C. r. 96, 1671. 

") PlD^e, Areh. d. Ph. 1883, 641 ; B. 16, 2683. 
s) Wankljn and Garagss, J. 1868, 296. 
') Hoogewerff und van Dorp. R. 2, 179; B. 16, 27 
») Gerhardt, A. 42, 310; 44. 279. 
*) Loebiscb nnd Schoop, H. 7, SS. 
<") Oal mid Elsrd, B]. 31, 98. 
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Durch Bchmetzen mit Äetzkali entstehen Ohioolinbasen , Buttersäure 
und ludol (Goldachmidt '), Loebiech & Schoop). 

Bei der Deetillation über Zinkstaub entsteht nach 8cichilone & 
Magnanini»), ein Lvtidm (Siedepunkt 173°) (b. S. 20], und nach I,oebisch 
&. Schoop'), Wasserstofi, Ammoniak, Aethylen, Acetjlen und Carbazol. 

Schlte&lich bildet das Strychnin bei der Destillation mit Kaik Am- 
moniak, Aethylen, ß-Pieoiin (s. S. IT], Skatol und Carbazol (Loebiach 
&. Malfatti*), titoehr']). Letzteres spaltet sich schon aus dem Stryctmin, 
beim Erhitzen mit Natronkalk auf 290° ab. 

2. Bmcln, 

Das Brucin wurde 1819 von Pelletier & Caventon*) aus der falaohen 
Anguetura gewonoen. Es besitzt die Formel C„ HggNjO« -1- 4H,0 
(Regnault^)) und krystallisiert in monoklinen Säulen, die etwas Qber 100° 
in ihrem Krystallwasser schmelzen. Der Bchmelzpunkt der wasserfreien 
Verbindung liegt bei 178°. 

Das Brucin besitzt dem Strychnin sehr ähnliche EJgenschaf)«n. Es 
ist ein wenig löslicher in Wasser ; in physiologischer Beziehong ist es 
diesem sehr ähnlich, obgleich es schwächer wirkt Es ist ebenfalls eine 
einsanrige tertiäre Base (Stabisch mid t *) , Qunning*), JSrgensen '°)). 

Das Brucin enthält zwei Methoxyte. Erhitzt man es mit Salzsäure 
auf 140", so entwickelt sich ein Molekül Ohiormetbyl und es bildet sich 
ein Kürper mit phenolartigem Charakter, der durch Einwirkung von 
Jodmethyl und AetzJcali, das Brucin wieder zurückbildet (Hanlsen '*)). 

Wirkt die Salzsäure länger dflrauf ein, so werden zwei Molekfile 
Chlormethyl abgespalten [Shenstone ")]. 

Mangan superoxjd , Quecksitberosyd, Gbromsäuie oxydieren das 
Bmdn unter Bildung von Methylalkohol, Ameisensäure lud Kohlensäure- 
anhydrid {Baumert")). 



') Goldschraidt, B. 15, 1977. 

*) Scichilone und Usgoanini, 0. 12, 444; B. 16, 427, 

■) LoebiBch und Schoop, M. 7, 609. 

'I LoebiBch und Malfstä, M. 9, 626. 

6) Stoehr, B. 20, 810, 1108, 3727. 

•I Pelletier und Ctventoa, A, cb. (2) 10, 142; 12, 113, 218; 20, 54; 2S, 44. 

1) RegDBult, A. 2€, 20. 

<) Stahlscbmidt, AiinaUn der Phytik ind Chemie 108, Gl 3. 

*) QuniiDg, J. pr. 67; 46. 

") Jörgenwn, A. eh. (4), 11, lU. 

") HinCsen, B. 17, 2266. 

'») Shemtone, Soo. 188S, 101; B. 1«, 797; 17, 27*0. 

") Baomerl, A. 70, 337. 
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KaliuinpermaDganftt spaltet in ftlkaliacher Lösung die Hälile de« 
Stjckstoffi als Ammoniak ab (WaakiTn & Qamgee')). 

Salpetersäure bildet aus dem Brucin, Methylnitrit, OxaleSnre, Kohlen- 
säure und Kakothelin 0,^11 „N^O, (Strecke^)}, das aber nach neoen Analysen 
vonHanseen*) die Formel C„Hj,NjO, hat Brom bildet BrueitUribromid 
CuH,,N,OiBr,, oder brmmcaaaeraioffaaurBa Bnteindibromid C^iH^KaOt. 
HBr . Bj-„ zeigt also ein vom Strychnin abwächendes Verhalten (Beckurta *))■ 

Nach Loebisch & Schoop*) liefert das Brucin b« der Destillation 
Qber Zinkstaub, Carbazol. 

Beim ächmelzen dea Brudus mit Aetzkali Mhielt Oechsner») folgende 
Baeen, die fast dieselben sind, welche das Cinchonin unter denselben 
Bedingungen ei^ebt ; 

(*-Lutidin (;9-Aethylpyridin) (Seite 18). 

j-Lulidin (j-Aethylpyridin) (Seite 19). 

a-Gollidin («n'-Methylaethylpyridin) (Seite 23). 

,S-Collidin I^-Aethyl.f-Methylpyridin (Seite 23). 

Tetrahydrochinolin (Seite 56). 

Die zwischen dem StrychniQ und Bnidn bestehende Verwandtschaft, 
die durch die ähnlichen Eigenschaften dieser beiden Alkalolde und dnich 
die Thatsache, dals sie sich in denselben Pflanzen Torfinden, sehr wahr- 
scheinlich gemacht war, ist erst in neuerer Zeit sicher bewiesen worden. 
Die Umwandlung des Brucins in Strychuin duich einfache Oxydation 
mittels Salpetersäure, die 1675 von Sonnenschcän') angegeben wurde, könnt« 
Tou Hanriot und anderen Chemikern nicht wiedererhalten werden; wahr- 
scheinlich enthielt das Brucin, welches Sonnenschein zu diesem Versuche 
diente, schon kleine Mengen Strychnin. 

Im Jahi« 1884 beobachtete HanIseQ ') bei der Oxydation dee Brudna 
mit Ohromsäure die Bildung einer dnbasischen Säure von der Formel: 
€„H,sN»O4-|-2H,0 oder C„H„NiÜ,-C00a -J- 2HäO, die bei 285" 
unter KohleneäureentwickeluDg schmilzt. Wurde das Strychnin derselben 
Behandlung unterworfen, so entstand eine der vorbergebenden identische 
Verbindung. 

Das Btrychnin und das Brudu enthalten also alle beide dieselbe dn- 



>) WtiDkljD und GBmgM, J. 1868, 296. 
*) Slrecker, C. r 39. 53; A. 91, 76. 
■) UuiruD, B. 20, 151. 
•) Becknrt«, Arck d. Ph. 228, 326. 
>) Loobiach und Schoop, H. 7, 609. 
') Oechsner, C r. 95, 838; 89, 1077. 
'J SanuenacbeiD, D. 8, in-, Bl. 21, SSO. 
*) HanfiBD, B. 17, »849; 18, 293, 777. II 
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werdge Qruppe Ci,H„N,Oi und uuterscheideD eich nur von einander 
durch eine zweite Atomgruppe , welche bei der Oxydation in Oarboxyl 
verwandelt wird. Diese zweite Gmppe enthält die beiden Methosyle des 
BruciuB, da man diese in dem Osydationgprodakt nicht wieder findet. 
Man kann also die Formeln des Stiychnins und Brudns folgendem] alsen 
schreiben: 

Strychnin, C„H„N,0,— C^Hj. 

Brucin, C„H„N,0,— CgH,(OCH,)„ 
nodurch das zweite dieser Älkaloide das dimethoxylierte Derivat den 
enteren wird. 

Was die Konstitution dieses gemeinschaftlichen Atomkomplexea be- 
trifft, so genOgen die bisher bekannten Thatsachen noch nicht dazu, dieselbe 
ganz aufzuklären. Die Gruppe C,bH„N, 0, enthält ohne Zweifel einen 
Cbinolinring und vielleicht ist dieeer Ring wie beim Cinchonin im Benzol- 
kem rednzierL 

Das schemt wenigstens die Bildung eiuander so nahestehender Ver- 
bindungen, wie sie bei der Destillation dieser beiden Älkaloide mit Aetz- 
kali entstehen, anzudeuten. 

Dieser Chinolmring enthält dann auch das basische Stickstoflatom, 
welches allein in der Strychmnsäure, €,„ H]g NO — COOH erhalten geblieben 
ist Das nicht basische SticketofTatom nimmt vielleicht Teil an einem 
Indol- oder Carbazolring. 

Eine Bestimmung des Brudns neben dem Strychnin ist in neuerer Zeit 
von Gerock ') ausgeführt und beruht darauf, dais man das Gemisch 
beider Alkaloi'de mit Salpetersaure vom spez. Gew. = 1,05 behandelt, 
wodurch das Strychnin unverändert bleibt, während das weniger wider- 
standsfähige Brucin vollkommen oxydiert wird. 

3. Curarin. 

Das Cnrarin wurde 1828 von Rouhn & Bousaingault') aus dem Curare 
gewonnen. Es findet sieb darin als Sulfat. Die frae Base krystallisiert 
in vierseitigen Prismen , die in Wasser leicht löslich sind. Es besitzt 
einen bitteren Geschmack und sehr giftige Eigenschaften. Das Gurarin 
Bchdnt keinen Sauerstoff zu enthalten; seine Formel ist noch nicht end- 
gültig festgestellt: C,jH,bN (Preyer')), C„H„N (Sachs*)). 



1) Getoct, Arck d. Ph. 237, 168. 

■) BonliD und BouHiiigault, A. eh. (2), 39. 21. 

') Prejer, C. r, 80, 1346, 

<) Sich>, A. 191, 351. 
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XIV. AlkaloYde von Peganum Harmala. 

Die Samen von Peganum Barmala entbaiten zwei Alkait^de: das 
Barmalin, Ci,H„N,0, im Jahre 1841 von Goebel") aufgefunden und das 
Earmin, C„H„N,0, 1847 Ton Fritzache») entdeckt Diese Basen finden 
sich vomigaweise als Phosphate in den Samenhüllen; ihre Menge ent- 
spricht etwa 4% i^in Gewicht dieser; das Harmin bildet davon etwa 
ein Drittel und das HarmaliD zwei Dritt«! 

Sie Bind besonders von Fritzactte untereucbt, in neuerer Zeit auch 
von O. Fischer & Täuber') und Fischer*). Es sind einsSurige Basen, 
die sicli nur mit einem Molekül eines Alkyljodids verbinden. Da sie 
femer weder Nitrosoderivate noch Diazokörper bilden, so mulä man ihre 
bedden Stickstoffatome als tertiäre onseheu. 

Das Rarmalin unterscheidet sich vom Harmin durch den Mehrgehalt 
zweier WaAserstofTatome; oxydierende Mittel verdrängen diese beiden 
Atome und verwandeln das Harmalin in Harmin. Ebenso giebt das 
Harmalinbichromat auf ISO'' erhitzt, das entsprechende Harminsalz. Mit 
verdünnter Salpetersäure behandelt, verwandelt sich das Hannalln in 
Harmin. Konzentrierte Salpeleragure liefert &a Ivtiroharmalm , wenn 
die Einwirkung bei gewöhnlicher Temperatur stattfindet, und ein Nitro- 
harmin, wenn man in der Wärme arbatet. Das Harmalinnitrat ergiebt 
bei der Behtindlung mit Salzsäure, salzsaures Harmin. Königswasser 
bildet aus Harmalin Chlornitroharrain. 

Die umgekehrte fieaktion findet nicht ebenso leicht statt. Wirkt 
man anf Harmis mit Natrium und Alkohol ein, so erhält man das Tetra- 
hydroharmin C,sH„NgO, das in spieütigen Nadeln kristallisiert und bei 
199° schmilzt. Seine Lösung fluoresziert. Es ist eine sekundäre Base, 
die eine Nitrosoverbindung bildet. Dieselbe Base entsteht auch durch 
Reduktion des Harmalins und wird daher auch Dihydrokarmaiin genannt. 

>) Goebel, A. 3$, 363. 

^) FritzBChe, J. pr. 41, 31: 42, 276; 43, 1< 
*U. - A. 61, 360; «8, 361; 72. 306; 
1) 0. Fucher nnd Kober, B. 18, 400. 
•) 0. Fiieher, B. 22, 637. 
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Das Hansalin kryetaltisiert aua Alkohol in farblosen Rhombeaok- 
ta«derD, die nQt«r Zenetzung bei 238° Bchmelzen. Es lat in Wasser 
Eiemlich löslich und von etwas bitterem Oeechmack. Seine Salze sind 
gelb gefärbt und die Lösungen besitzen eine Fluoreazens, welche an die 
des ÄcridinB erinnert. 

Das Eonnin zeigt sich in Fonn von vierseitigen monoklinen Prismen, 
die unter teilweiser Zersetzung, bei 256—257" schmelzen und sublimier- 
bar sind. Es ist in Wasser fast unlöslich und besitzt einen bitteren 
Qeechmack. Seine Salze sind farblos und zeigeu in Lösung eine indigo- 
blaue FiuoKszens. 

Das Hannalin enthält eine Metboxylgruppe, da es durch Erhitzen 
mit Salzsäure auf 150", in Chlormethyl und in einen Körper von grolsem 
Färbevermögen, in das Uarmalol, Ci,Hi,N,ü gespalten wird: 
C,.H„N,Ü + HCl = C„Il,jN,ü + CH,a 

EarmaJin. HHimalol. 

Letzteres krystolüsiert aus Alkohol mit drei Molekülen KrystallwaBser 
in schönen roten Nadeln, vom Schmelzpunkt 212". Seine Lösungen z^gen 
eine gcflne Fluoreszens. An der Luft oxydiert es sich leicht Beim 
Kochen mit Essigsäureanhydrid entsteht ein Acetylderivat (Fischer). 

Das Hannin erleidet durch Salzsäureeinwiikung eine dem Harmalin 
durchaus analoge Umsetzung; der dabei entstehende Körper heilat 
Rarmol: 



Das Harmol krystallisiert in Nadeln vcm Schmelzpunkt 321 " und be- 
sitzt phenolartjge Eigenschailen ; in Säuren und in Alkalien ist es löslich 
und aus der Lösung dieser letzteren durch Kohlensaure zufallen. Behandelt 
man das Harmol mit einem Gemisch von Phosphorpentachlorid und Phos- 
pboro^cychtorid , so erhält man einen Körper C,iH,ClN'a, der sich vom 
Hannol durch Substitution eine« Atoms Chlor für das Hydrozyl ableitet 

ChromHäure verwandelt sowohl das Harmalin, als auch das Harmin 
in die Barminsäure C,sHaX,0^, eine zweibasiscbe Säure, die unter 
Kohlensäureentwickelung bei 3^15° schmilzt. Oxydierende. Agentien ent- 
ziehen also dem Harmin seine Methoxylgiuppe und zwei Atome Kohlen- 
stoff, und zwei andere Kohlenstoffatome werden in die Oarboxylgruppen 
umgewandelt. 

Die Kalischmelze des Harmols ergiebt eine bei 246° schmelEende, in 
kleinen. Nadeln krystallisierende Verbindung, von sauren Eigenschaften, 
die Earmolsäure C,,H,(|N,Ü5. Diese Säure, die sich vom Harmol durch 
den Mehrgehalt von vier Atomen Sauerstoff unterscheidet, siedet auch 
im luft verdünnten Kaum nicht unzersetzt, sondwn bildet einen Körper 
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Ci, H,„N,U, der gleichzdtig das Verhalten eines Phenols und «ner 

Die Harminsäure entwickelt beim Erhitzen zwei Moleküle Kohlen- 
aäureanhydrid , unWr gleichzeitiger Entstehung des Apoharmina CaHgN, 
iFiecber), nach folgender Gleichung: 

CgHs N,(COOH), = 2 CO, + CgHsS,. 

Hanninsäure. Apoharniin. 

Dfts Äpohamtin iat dne einsämige Base, vom Schmelzpunkt 183". 

Mit JodwaaBeratoffaänre und Phosphor reduziert bildet es das Dikydro- 
apoharmin CeH„Hs; vom Schmelzpunkt 48—49" und Siedepunkt 262", 
Als sekundäre Base bildet es eine Nitronani in Verbindung. 

0. Fischer & Täuber betrachten das Äpoharmin als das dihjdrierte 
(aber zweifach tertiäre) Derivat eines Körpers von einer der beiden folgenden 
Fonneln: 



vv 




Das Harmin wäre demnach das reduzierte und metbosylierte Derivat 
r Baae: 





Die Fluoreszens ihrer Salze spräche zu Gunsten der zweiten Formel, 
die mit der Acridinformet: 




eine grofse Ähnlichkeit zeigt. 

Diese Hypothesen erfordern noch zur wateren Stütze ein umfang- 
reicheres experimentelles Material. Denn es ist nicht ohne Weiteres ein- 
zusehen, warum derartig konstituierte Basen keine Additionaprodukte mit 
zwei Molekülen Jodalkyl liefern können. 

Fiscber's Versuche zur Synthese des Apoharmins sind bis jetzt nicht 
zum gewünschten Besultat gediehen. 
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XV. Alkalofde des Schtllkrauts. 

Dag ScbOtlkraut {Chdidonium majui) enthält viei Alkalofde: das 
Sanguinann, das Chdidonin, das a-Homoehdidmtin und das ß-Homo- 
eheiidonm. Diese Basen sind von einem gelben Farbstoff begl^tet, dem 
Chelidoxanthm, und an Terscbiedene organiscbe Säuren gebunden, insbe- 
aonden an die Chelidomtiure. 

Diese Verbindungen sind in allen Teilet) der Pflanze enthalten; am 
alkaloididchsten aber sind die Wurzeln. 

1. Sau^lnarin. 

Das Sanguinarin oder Ghderytkrin ist im Jahie 1839 von Dana '-) in 
der Wurzel von Songuinaria oanadenaw entdeckt worden. 

Probst») fand es 1839 in der Wureel des Schöllkrauts und in der von 
(Uaueütm ItUeum. 

Probst teilt ihm die Formel CuH„NO, zu, Naschold*) sieht es als 
C„HuiNO. an. Nach neueren Analysen von Graebe & Oaparfede*) ent- 
spricht die Zusammensetzung it& bei 110* getrockneten SongDinarins dem 
Ausdcoek C„H„NO, + H,0. 

Das Sanguinarin kiystallisiert aus Alkohol in Nadeln, vom Scbmelz- 
punkt 167°; höher erhitzt, zersetzt es sich unter Bildung ven Dfimpfen, 
deren Glemch an AniliD erinnert (Nashold), In Wasser ist es unlöslich, 
aber leicht löslich in Alkohol , Aether , Benzol , etc. ; seine alkoholische 
JjOsnng reagiert alkalisch und hat eine violette Flnoreszens. 

Das Sanguinarin besitzt einen bitteren Geschmack; auf polarisiertes 
Licht wirkt ee nicht ein. Es ist eöne starke, sehr giftige Base ; ihre Salze 
sind rot geßirbt. 

Diese Eigenschaften zeigen eine gewisse Beziehung zumAcridin; das 
Sanguinarin könnte demnach wohl ein Derivat dieser Base sein. 



■) Dina, Magat. für PkarmaBie 2S. ISS. 
■) Probat, A. 29, 120; 31, SSO. 
■) HaahDld, J. pr. 106, S8ö; Bl. 13, "ilb. 
*) Orsebs and ClipayMe, Prirotmittei/tiiig. 
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Über Zinkstaub destilliert, liefert das Sanguiiiuiii nach Oraebe 
& GlaparMe eine feete B«ae, die Bich in 6alzBäure mit gelber Farbe löst. 

2. Chelidonln. 

Diese« Alkaloid ist 1824 von Godefroy') isoliert Es ist von F^ob8t>^ 
Will') und Eykmann*) untereucht, die folgende Fonueln dafili in Vor- 
gchlag gebracht haben: 

C„H„N,0, oder C»H„NaO, (Will). 
C„H„NO, oder C„H„NOs (Eyltmann). 

Die letzte Formel fast die gröbere Wahrscheinlichkeit für sich , da 
Schmidt & Seile') neuerdings im Stylopboron dipbyllum, einer Papa- 
veracee, ebenfalle Chelidonin, von der Formel C|oH„NOe -j- HgO auf- 
gefunden haben. 

Da» Chelidonin krystallisiert in Tafeln oder in Nadeln, die ein 
Uolekül Wasser enthalten und nach dem Trocknen bei 13&— 186° schmelzen. 
Es ist unlSelich in Wasser, schmeckt bitl«r, ist wenig giftig und reagiert 
mit Lackmus alkalisch. E^ne Methoxylgruppe ist in ihm nicht nach- 
w^bar. 

3. o-Homoehelldonln. 
Schmidt & Seile'), die diese Base in neuester Zelt aufgefunden haben, 
legten ihr die Formel Ct,H„NO, bei. Es schmilzt bei ISä" und bildet 
gut kryatallieieiende Salze Nach der Zeisel'schen Methode geprüft, «it- 
hält es zwei Methozylgruppen. Aus saurer Lösung wird es durch 
Ammoniak ge^t. 

1. jJ-Homoehelldonln. 

Diese« Aikalcnd, das dem «-Homochelidonin isomer ist, schmilzt bei 
159* (Schmidt & Seile) und bildet wohl charakterisierte Salze. Es «ithält 
zw« Methoxylgmppen. 

Im Gegensatz zum i-Homochelidoniu wird es ans saurer Lösung 
durch Ammoniak nicht gefSllt. 

Cheüdousllure. 

Die Chelidonsäure kommt im Schöllkraut und im weissen Nieswurz 
(s. S. 259) vor. Sie ktystallisiert aus Wasser in Nadeln , die ein oder 



'1 Qodetcoy, Joxii-nnl de pharmacie 10, 685. 

«) Probst, A. 39, 123. 

') Will, Ä. S6, 113. 

*) Eykmann, K. 3, 190. 

») Schmidt und Seile, Arch. d. Pk. 228, 96. 

•) Schmidt nnd SeUe, Arch. d. Ph. 228. *41. 
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I</i Moleküle EiystsltwtiaBer enthalten und bd 220^ tiDt«r Zersetzung 
Bcbmelzen. Sie ist eine sweibwiache Säure 

Ihre Konstitotion folgt aus den Untersuchungen von Lieben & Hai- 
tinger'), und aua ihrer kOrzIicb von Claisen*) aufgefundenen Synthese. 

Nach diesen Autoren h&t die Chelidonsauie folgende Formel: 




Diese SSnre ist demnach eine Pyrondicarbonsäure und nähert sich 
dadurch in ihrer Konstitution der MekonsSure, die sich im Opium vor- 
findet IS. S. 190) 

Liel>en & Haitinger täten diese Formel aus folgenden Reaktionen ab: 
1. Mit Aetzkidi erhitzt, wandelt sich die ChelidonsSure in eine Sänre, 
TOn der Formel C, Hg O, um, in die Xanthochelidonsäure , die bei längerer 
Einwirkung des Keagens in Ozalsäure und Aceton gespalten wird: 

O 

C C 

HC CH -I- H,0 = HjC CH, 



J l 



I I 

COOH COOH-CO CO-COOH 

XanthochalidoBBäure. 

ChelidoneSiue. 

CHj— CO— COOH CH, COOH-COOfl 



io 



-|-2H,0 ^ CO H- 



COOH-COOH 

Oialsänro. 



2. Bei der Reduktion mit JodwasHerstoffsäure auf 200", venrandelt 
sich die Gbelidonsäute in Pimelinsäure: 

COOH— CH,—CH,-CHa-OHs-CII,— COOH. 

3. Bdm Erhitzen lielert sie unter nacbeinanderfolgeoder Abgabe 
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von 2 Molekülen KohleDsäureftnhydrid zuerst die einbasische Komac 
säure (s. 8- 191): 



H{5 ca 

HC C-COOH 



dann das neutrale Pyron 



ÖH 



HC CH 



i. Bei der BehandluDg mit Ammoniak entsteht die zweibasische 

Chelrdamsäure, die als eine Oiypjridindicarbon säure angeeehen werden 
musB, Sie besitzt folgende Formel: 



Beim Erhitzen verhält sie sich, wie die CbeUdonsäure selber; sie 
verliert zwei Moleküle Kohlensaure und geht in ein Oxypyridin (Fjridon) 
über, das bei der Deatillati«»! mit Zinkstaub Pyridin bildet. 

Die von Claisen ausgefShrte Synthcae der Chelidonsäure besteht in der 
längeren Einwirkung von überschüssigem Oxalaether auf Aceton , bei 
Gegenwart von Natriumaethylat. Dadurch bildet sich Acetondiozalaether, 
der nichts anderes, wie der Xanthocbelidonsäurediaethylest«r ist: 
CH„ + COOCjHs-COOCäH, CHi-CO-COOCjH, 

CO :^ CO + 2CiH,0H. 

CH, + COOC»H,-00OC,H„ CH,- CO-COOC, H, 

Aceton. Oxslaetber. Aoetondioialaether. 
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Wirkt m&n nun auf dieeen Acetondiozalaether mit waaeerentziehenden 
Bfitteln ejn, am beeteo mit raucbeader SalzBäure, ho bildet sieb die Cheli- 
douBSnre, Dach fol^;eDdeT Qleichnng: 

COOC»H, 
CH,- CO— COOC.H, 



-H.O = O) 
CH,-C0-CO0C, Hj \jl 
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XVI. AlkaloTde der Herbstzeitlose. 

Die Herbstzeitlose {(hlehieum autumnale) enthält Ewei Alktdoide, 
das Ckikhietän und das Colchidn. DieeelbeQ befinden sich in allen Tölen 
der Pfl&nze, aber vorzugaweüe in den Samen- und den Wurzelknollen. 

1. ColcUeeln. 

Das Colchicein wurde 18fi6 von Oberlin') in der Herbstzeitloee auf- 
gefunden. Beine Formel, die früher von Kubier ab C„H,,NO», von 
Hertel als C„H,iNO,-|- 2H,0 angesehen wurde, darf jetzt, durch neuere 
Untersuchungen von Zeiael*), mit Sicherheit als CjiBigNOg -|- V»H»0 be- 
trachtet werden. Ee krjstallisiert in Nadeln oder in Blättchen, die im 
waseerhaltigen Zustande, bei 139—141° acbmelzen, während der Schmelz- 
punkt der entwässerten EJTstalle bei 172° liegt 

Das Colchicein ist in Wasser fast unlöslich, nicht giftig und lenkt 
die PolaridatJonsebene nach links ab. Es hat saure Eigenschaften, Sber- 
haupt den Charakter einer einbasischen Säure, da es sich mit Natron- 
Uinge direkt titrieren lä(st. Man kann es aus dem Colchicin (s. unten), 
das seinen Methylester vorstellt, durch Kochen mit schwefeUäurehaltigem 
Wasser gewinnen. Es enthält drei Methoiylgruppen. 

Durch das Studium der Einwirkungsprodukte von Salzsäure auf 
Cotchiccön gelang ee Zeisel die Konstitution der Herbstzätlose-AlkaloUe 
bis zu einem gewissen Grade aufzuklären. Bei dieser Reakidon spaltet 
üch, auf je ein MolekOI Colchicdn, ein Molekül Essigsäure ab, (aui 
dessen Ifflchter Ähspaltbaikeit folgt, dafs es am Stickstoff und nicht am 
Kohlenstoff gebunden sein mub), und man erhält aulserdem die Trimethyl- 
eolehiciruäure, die Dimethj/leolekiewuättre und die (hlekicituäure. 

Die Trimethylcolchicinsäure , (;„Hj,NO( -f- 2H.0,- bildet mikro- 
krTstallinische Nädelcben, schmilzt wasserfrei bei 159° und enthält drei 
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Methoxjlgmppei). Durch Acetyliening bildet sich das Colchic^ wieder 
zurück. 

Die Dimethylcolchicingfiure, C,bHi,NOs, krystalliaiert mit 4'/» Mole- 
kaien WasBer, Bchmilzt bei 141 — 143° und enthält zwei Methozjle. 

Die ColchicinsBure C,,H,tNOt ist amorph und ohne Metiioxflgrappe. 
Aus diesen K«aktionen leitet Zeisel folgende Konetitutionsformeln ab: 
Colchicinsäure C,sH, (OH), (NH,) (COOH). 

Dimethylcolchicineäure C,sH,(OCH,)j(OH)(NH,)(COOH) 
Trimethylcolcbicinaäure C6H,(00H,|,(NH,)(C00H(. 
Colchicein C„H,(OCH,l,(NHCOGH,){COOH). 

Aus diesen Formeln geht in erster Linie hervor, dais das Colchicän 
die Omppe NKCOCH, enthält, also demnach nicht als ein Pyridin- 
derivat anzusehen ist. Sollte , durch weitere Untersuchungen , diese 
Thatsache ihre Beat£tigung finden, so wäre dies auch vom botanischea 
OeaichtBpunkt aus sehr interrssant, indem dann auch diese Alkali^d- 
bildung aus monokotyledonen Pflanzen illusorisch würde (s. S. 77). 

-2. ColcUcin. 

Das Colchicin wurde im Jahre 1819 von Fell^er & Cavoitou*) 
isoliert. Diese Chemiker hielten es für Veratrin, bis Oeiger & Heue') 
es 1833 als liesonderes Alkaloid charakt^risierteD. 

Hübler s| teilte ihm die Formel C„H„NOj zu, Hertel*) die Formd 
C,, H^NO), während es nach den Untersuchungen von Zeisel') endgültig 
als CiiH^NO, angesehen werden darf- 

Das Colchicin ist amorph, leicht löslicb in Wasser, linksdrehend 
und bei 145" schmelzend. Es hat einen bitteren GFeschmack und wirkt 
sehr gitüg, Simücb wie Veratrin. Es ist eine schwache Base und enthält 
vier Methoxylgruppen. 

Das Colchicin ist auf analyÜHchem und synthetischem W^ mit 
absoluter Sicherheit, als der Methylaether des Colchiceins nachgewiesen 
worden und teilt ihm Zeisel demgemäis die folgende Formel zu: 

C,jH,[OCH,l. (NHCOCH,) COOCH,. 
Während es von kaller Natronlauge nicht ang^rifFen wird, wird es durch 
Kochen mit derselben in Colchicein verwandelt. 



) Felletisr und C&ventou, A. cfa. {2) 14, 6 

) Gdger und Hahs, A. 7, S74. 

) HUbler, Arch. d. Ph. (B) 121, 193. 

I Horts). B. 14, Uli. 

) Zeiiel, M. 4, 162; 7, 5ST ; 9, 1, 866. 
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AndereraeitB erhält man Colchicin durch Einldt«ii von Salzsäure Id 
eine meth7Ulkoh.oIUche LOsung von Colchicän, oder durch Digerieren von 
Colchicem mit Jodmethjl und Natrium in methylalkoholischer Lösung. 

Bei dieser Reaktion entsteht auch accessoriach Metkylcolchicin, 
C„H,(OCH,i,(NCH,COCH,lCOjCH,, eine amorphe Verbindung, die 
sich beim Behandeln mit Salzsäure in dae Methylenlekie^n, C,sH,(OCHgl, 
lNCH,COCHa)COiH, fiberföhren lälst, welches weiterhin durch Sali- 
BBure in Chlormethrl und Methylamin gespalten wird. 
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XVH. Alkaloide der Veratrumarten. 

Ä, Alkaloide im SabadilUamen. 

Doa wirksame Prinzip des Sttbadillsiuneiia {Veralrum Sfdtadilla) wuide 
im Jahre 1818 von Mei&ner'] und von Pelletier & Caventou*) isoliert. 
Es stellt eine amorphe Verbindung du, die gegen 150° schmilzt und 
im Handel unter dem Namen Veratrm vortommt Dieses Altaloid, das 
Bich in der Pflanze an VeratmmBäure und an CevadinaSure gebunden, 
vorfindet, ist wiederhott von einer gro&en Zahl Chemiker unteraucht 
worden. 

Die Beaultate dieser Untereuchungen stimmen indee in kdner Wdae 
Sberein, ao dafs die Annahme gerechtfertigt ist, dais die über das Veratrin 
handelnden Arbeiten nicht alle dieselbe Substanz zum Gegenstand hatten. 
Erat in neuerer Zeit ist darin Klarheit gekommen. 

Im Jahre 1876 gelangten Schmidt & Koppen'), und später Wright 
& Luff*), Bosetti') und Stranaky") zii dem Besultat, dals das unter 
dem Nam^ Veratrin bekannte Alkaloid keine einheitliche Verbindung 
ist, sondern ein Gemiach verschiedener Alkalcüde, von denen eines oder 
mehrere amorph sind, während ein anderes sich krjatallisiert findet. 
Schmidt & Koppen nannten dieeee letztere Verairin, Wright & Luff be- 
zeichneten ee als Oemdm, Abrens'] charakterisiert es neuerdings als 
hysiallisiertee Veratrm. 

Die amorphen Alkaloide wurden von Wright & Lufl, Veratrin und 
Gevadülin genannt. Ein drittes wurde beeondera von Boeetti studiert, 
der ea Veratridin genannt hat. 



') Meilmer, Sckiceigger't Joiiraat für Chemie und Phgsik 2&, 377. 

*) Pelletier und CaventoD, A. ch, (S) 14, 6S. 

>) Schmidt and Kappen, A. 185, iU; B, 9, 111». 

*) Wright and Luff, Soc. SS, 338; SS. 387; B. 11, 1267. 

^) Boietti, Arch. d. Ph. 1883, 8S, B. 16, 138*. 

'] Straniky, M. 11, 182. 

*) Ahrena: B. 3S, 3T00. 
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. Cevadln. 



Das Cevadin (tryatalliaiertes Veratrin) kryaUUiBiert au» Alkohol in 
rhombischen Priemea, vom Schmelzpunkt SOS". 

Es ist auf polarUierteB Licht inaktiv, wirkt eehi stark brechen- 
erregend und ist in gröiseren Dosen ön ungemein heftigee Starrkramp^ift. 

Bdne ZusammensetEung, die Hesse*) als C„H„NOa angiebt, ist 
nach den neueren Arbeiten von Wright & Lnff und Abruis, C„H„NOg. 

Zu seiner CharakWrisierung diene, dals s^ Qoldsalz bei 182" und 
sein Quecksilbersalz bei 172° schmilzt. Es enthält dn Hjdioxyl, denn 
es liefert mit Benzoesäureanhydrid ein monobenzoylierlM Derivat. 

Auch ist es eine ungesättigt« Verbindung, denn mit Brom bildet es 
zwei Additionsprodukte, C^H^NOaBr«, und durch Behandlung dieses, 
mit KaUlauge, CaH„NO,Br,. 

Oxydationsversuche ergaben kein befriedigendes Beenltat; Kalium- 
permanganat liefert Essigsäure und Ozals&ure, Ghromsäiue zersetzt das 
Veratrin in Aldehyd unter gleichzeitiger Kohlensäureentwicklung. 

Bei der trockenen Destillation des Veratrins erhielt Ahrens |3-Picolin 
und TiglinsSure (MethylcrotonsÄure). 

Letztere Bäure bildet sich auch nach den Angaben von Wright & 
Luff aus dem Veratrin bei der Verseifung desselben mit alkoholischem 
Eali, Rieben gteichzdtiger Entstehung einer Base, des Cenins: 
C„H,,NOi + H,0 = G,Hs Oj + C„ H„ NO,. 
üeradiD. HgliDiiurs. Cciin. 

Das Cevin, Cj,H„NOa oder G„H„NO,(0H). , stellt eine amorphe, 
gelbe Masse vor, die bei 145° Bchmilzt. 

Nach den Angaben Bosetti's geht die obige Beakdon in ein wenig 
anderer Weise vor sieb; danach bildet sich Angelikaeäwe, die derTiglin- 
säure isomer ist, und eine Base, das Cevidin: 

C„H„NU, + 2 HjO = CjHgÜ, + C„ H„NO,. 

Cevsdjn. Angelikaüure. Ceiidin 

Das Cevidin ist amorph, löslich in Wasser und schmilzt bei 182 
bis 185°. 

Ahreus, der die Verseifungsprodukte des Veratrins ebenfalls unter- 
sucht hat, giebt folgende Zersetzungsgleichung an: 

C„HrtNO, + H,0 = C,HgOi + C„ H„NO,. 
CeTadin. Angelikaüure. Cerin. 

und Stimmt mit Bosetti darin überein , dals die von Wright & Luff er- 
haltene Tiglinsäure ein sekundäres Zersetzungsprodukt der AngelikasSure 
ist. Die Verseifiing dee Cevadins geschieht s^r Iddtt auch durch Er- 



') Heoe, Ä. 192, 186. 
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hit^n mit Wasier anf 200°, durch Ammoniak, durch Kochen mit Baryt- 
wasser; kooEentrierte Kalilauge verseift schon m der Kälte. 

Durch SaliBäure tritt Spaltung ein in Tiglinsäure und in eine noch 
nicht genauer erkannte Base. 

2. Teratrln. 
C^HuNO,,, nach Wright Amorphe Verbindung, vom Schmelzpunkt 
180", wird durch Natronlauge in Veratrumsättre und Verin zereetzt: 

Ca, H„ NÜ„ + HiO = C, H,o Oj + Ct, H„ NO,. 

Ventrin, Veratnunsäure. Verin. 

Das Verin iat ein gelber, amorpher Körper, vom t5chmelzpunkt 130"; 
seine Eigenschaften ähneln sehr denen dea Cevins, von dem ee das 
höhere Homologe ist (Wright). Vielleicht sind diese beiden Basen auch 
identisch. 

3. Teratrldlu. 

Das Veratridin von Bosetti ist sehr wahrscheinUch identisch mit dem 
Veratrin von Wri^t Durch Verseifung liefert es Veratrumsäure und 
eine Base, der Boeetti den Namen Veralrdin gegeben hat, aber die 
zweifellos mit dem Verin idenüsch ist. Ihr Schmelzpunkt ist bei 143— 
148' gefunden. 

2C„H„N0, + 2H,0 = C,H„04 + C„H„N,0„. 
Ventridin. VersttuDi saure. Veratrotn, 

Veratrojn ergiebt ebenso, wie das Cevidin, bei der Destillation mit 
wSseeriger Kalilauge, Monomethylamin (Stransky). 

4. Oevadiilln. 

Eine gelbe amorphe Masse, der Wright & Luff die Fonuel CmHuNOb 
zuschreiben. 

Die Sännn Im SabadUlsameu. 

Veratrumsiure. — Diese Säure wurde 1839 von E. Merck*) im Saba- 
dillsamen entdeckt. Sie entsteht aufserdem bei der Zersetzung mehrerer 
natürlich vorkommender Alkaloide, des Veratrina, des Pseudo-Aconitdns, 
des Papaverius. Sie stellt den Dimethylester der Protokatechusäure vor: 



CH.O-^ I 

CH,0-l ,— COOH 

Diese KonstitutJon wird durch die dm folgenden Be&ktionen be- 
üsen; 

>) E. Herck, A. 29, ISS. 
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1. Die VeratramBäure Uefert beim Schmelzen mit Kali oder dutcli 
Einwirkung vou JodwassecBtoffsSure die FrotokatecbuBäure (Körner')). 

S. Beim Erliitzeii mit Baiyt bildet sie Veratrot (Dimethylbrenz- 
katechin) (W. Merck»)). 

3. Sie entsteht durch Esterifiziemng der Protokatechusäure und ihrer 
beiden Monomethylester, der Vaniüimäure und der IsovaniUmaäure, 
vermiiteUt Jodmethyl und Kalilauge (KöUe*)). 

Methyicrotansäurs und Angelikasfiure. — Diese beiden Sfiuren sind 
ieomer und besitzen die Formel CiHaO,. Die erstere zeigt sich in Form 
von Täfelchen, die bei 64,5° schmelzen und bei 198° destillieren. Die 
zweite krytttallisiert in Nadeln; ihr Schmelzpunkt liegt bei 45° und ihr 
Siedepunkt bei 185°. Die Angelikaaäure setzt sich bei längerem Kochen 
ihrer wässerigen Lösung in Methylcrotonsäure um, ebenso beim Be- 
handeln mit Schwefelsäure auf 100° (Demarcay*)). 

Bei gewehnlicher Temperatur geht aber die ÄngeÜkasäure, selbst bei 
jahrelangem Aufbewahreu nicht in die Methylcrotonsäure Qber (Schmidt')). 

Die KonstitutJOD dieser Säuren wird durch folgende Reaktionen fest- 
gesteUt: 

1, Sie liefern alle beide durch Bromaddition die Dibromvalerian säure: 
CH,— CUBiv 

>CBr-CÜOH, 
CH,/ 

und durch Addition vou Brom wasserstoffsäure, die Bromvaleriansäure 

(Pagenstecher")): 

CH,-CHi\ 

>CBr-<;OOH. 

2. Durch Beduktion geben beide die Methylaethylessigsäure (Berendee 
& Schmidt')): 

CH,-CH,\ 

>CH-COOH. 
CH,/ 

3. Der Methylcrotonsäureester entsteht bei der Behandlung von Methyl- 
aethy loxy essigsäu re : 



■) Körnet, B. 9, 582, 
») W. Merck, A. 108, 60. 
*) Kollo, A. 159, Sil. 
*) Uemaroy, B. 9, 1933. 
•) Schmidt, Arch. d. Ph. 329, 68. 
•) P^enstBcher, A. 195, 109. 
') Berende« nnd Schmidt, A. 191, fi 
Piotct, AlkAlolde. 
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mit Phosphortrichlorid (Franklaiid & Duppa')]. 

4. Die Methylcrotougäure entetebt ferner bei der DegüUation der 
a-Methyl-^-oxybutlersäure (Robrbeck«)): 
CH.-CH(OH)\ 

>CH-COOH. 

cay 

Aue diMen Thatsactien lasaen sich für die beides Isomeren nicht 
zwei verschiedene Formeln ableiten. Sie gehören daher iu die Klasse 
von Isomeren , deren KonstitutioDsformelii nur durch die Stereocbemie 
einen Ausdruck finden. 

Vorläufig wollen wir allen beiden die folgende Formel zuschräbeD: 
CH,-CHn 

^C— COOK. 
CH»/ 

Cevadinrfure. — Im Jahre 1820 wurde diese Säure von Pelleüer & 
Caventou') im SabadiUeamen entdeckt. Sie kiystalliaiert in Nadeln vom 
Schmelzpunkt 20° und besitzt den Geruch nach Buttersäure. Vielleicht 
ist sie mit der Methylcrotonsäure identisch. 

B. Alkaloide der weifsen Nieswurz. 

Simon*) zog im Jahre 1837 aus der Wurzel der weiisen Nieswurz 
I Veratrum aibum), ein Alkali^d von geringer Giftigkdt aus, das er Jervin 
nannte. Diese Base, der man die verschiedensten Formeln Iteigel^ hat 
(Will»), Tobien«), Wright')), wird jetzt ale C»,H„NO, angesehen. Sie 
schmilzt, nach neuen Angaben von Salzbergei*) , bei 238—242", während 
ältere Üutereuchungen ihren Schmelzpunkt niedriger angeben (Bullock*), 
Mitehell")). 

Von alkoholischem Kali wird das^Jervin nicht angegriffen. Neben 
dem Jervin fand Wright') zwei andere Alkaloide : das Bubyervm, C„Hi,NO, 

') Fnniklsiid and Duppi, A. 13S, 3. 

■) Rohrb«clc, A. 188, S35. 

*) Pelletier und GaTeDtou, A. eh. [2], 14, 70. 

•) Simon, AnaaUn <kr PAgsik und Chemie, 41, 569; A. 24, 21*. 

»I Wm, A. 35, IIB. 

•) TaUen, J. lSi8, 908. 

') Wright, Soc 35, 105. 

») Saliberger, Arch. d. Ph. 22S, 46ü. 

•) Bullock, J. 1876, 831. 

") Mitchell, Pkarraaceutieai Journal and Tran$actioni (3), 4, 796; 5, 768. 
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und das Fseud(^'emn, CmH^NO, ; ersterea vom Schmelzpunkt 340 — 246", 
letzteree vom Schmelzpunkt 300—307 '. 

Sslzberger '), der die Alkalolde der w»&en Nieewurz emgeheud unter- 
sucht hat, isolierte daraus noch zwei neue Basen, das lYoloveratrin, 
C^HjiNO,,, von enonner Giftigkeit, das bei 246—250° schmikt nnd in 
sechseckigen Tafetn krystaJIisiert, und das Protmeratridin, C„HuNOg, 
daa in Tieraeitigen Frismen krystallisiert und bei 265° schmilzt. Es ist 
im^fttg. Die beiden letzteren Basen geben beim Erwärmen mit konzen- 
trierter Schwefelsäure den Gemch nach Isobattenäure. 

Die Konstitution aller dieser Älkaloide ist noch nicht erschlossen. 

Diese Basen sind in der Pflanze an eine Säure gebunden, die Pelle- 
tier & Caventou*) als Oalluseäure ansehen. Weppen') glaubte, sie fdr 
eine besondere Säure halten zu müssen und bezeichnete sie als Jervaaäure, 
C„H„0i, + 2H,0. Nach späteren UntetGucbungen tob E. Schmidt*) 
wäre diese Verbindung identisch mit der Chelidonsäure (Sdte 247). 



') S»Ubarger, ArcK. d. PL 228. *6ä. 

*) PelJetier und CsTei.toa, A. eh. (2), 14, 70. 

') Wappan, Arch. d. Ph. (3), 3, 101, 193. 

•) E. Sdunidt, Arch. d. Ph. (3), 24, 513. 
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XVIII. Alkaloi'de der AconHumarten. 

Die verschiedenen Aeonüum-AitsD enthalten eine ziemliche Anzahl 
von AlkaloTden, deren Eonstitution inde§ erst wenig erkannt ist. 

Die darüber aogegebenen Thateachen sind unvollständig und viel&ch 
widerBprechend. Es igt höchst wahrscheinlich, dais häufig unreine Verbin- 
dungen untersucht wurden und daJs dasselbe AlkaloTd bei späteren Untra- 
sucbungen anders benannt worden ist. 

Die Arbeiten von Wright & Luff'), die mit dem Jahre 1875 b^jooen, 
warfen einiges Licht auf diesen dunkeln Punkt. Sie trugen dnzu bei, aua 
der Zahl der Alkalolde, die man bisher in den Aconitarten gefunden haben 
wollte, diejenigen auezuscheiden , die blolae Gemische schon bekannter 
Alkaloide waren. 

Sie charakterisierten auch diese letzteren scbärfer und zeigten, dals 
die Aconitslkaloüde Ester sind, die durch Alkalien in eine mfschere Base 
und in edne aromatische Säure gespalten werden können. 

A, Alkaloide des Blauen Eisenbutes. 

Im Jahre 1833 isolierten Geiger & Hesse*) das in der Wurzel und 
in den Blättern des blauen Eisenhnts {Aeonittan Xapdiua) enthaltene 
vrirksame Prinzip, das Aeonüin. 

Unter diesem Namen findet ee sich im Handel, aber es stellt kein 
einheitliches Alkalo'id vor. Spätere Untersuchungen ergaben vielmehi, 
dals das amorphe Äconitin dee Handels ein Gemenge von Basen ist Wright 
isolierte daraus zwei: eine krfstalli eierte, für die er den Namen .Aironäin 
beibehielt, die andere amorphe, die er Pikroaeonitin nannte. 

Andere Alkaloide sind auch noch aus dem Eisenhut gezogen; nach 
Wright identifizieren sie sich aber mit den Vorhergebenden oder ihren 
Zersetzungsprodukten . 

') Wright nnd Lnff, Bon. Sl, 116; 33, 161; 35. fl87. B. 8, 1*66; ». 
1604; 11, 3*9, 1B67; 12, 1215. 



*) Qeiger und Uesoe, A. 7, ST6. 
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So wäre dasAeonetl^ vonT. u. H. Smith'), Pikroaconitin ; das Napellin 
von Morson*) und das Lycoettmm voa Hübschmaim 'I wären Qemenge 
vorherrschend aus Aconm, dem VerseifaDgaprodukt des Aconitdas be- 
stehend. 

1. Aconitin. 

Die Zusammeiisetzung des AconitinH ist noch nicht endgültig fest- 
gesetzt Es sind folgende Formeln dafür angegeben: 
C„H„NO, (Planta*)), 
Ca,H„NO„ (Duquesnel»)), 
CmH„NO„ (Jürgens')), 
CssH„NOi, (DunBtan & Ince'l), 
C„H„NO,. (Wright). 
Auch in Betreff seines Schmelzpunktes wichen die Angaben der 
verschiedenen Autoren von einander ab: IW (Duquesnel), 179° (Jürgens), 
188,5'' [Dunsten & Ince) , 183-184° (Wright). 

Das Aconitin kiyslallisiert in rhombischen oder hezagonalen Tafeln, 
die in Wasser fast unlöslich sind und einen bitteren und brennenden 
Qeschmack besitzen. 

Die alkoboUsche Lösung der Aeien Base dreht die Polarisationsebene 

nach rechte, während das bromwasserstofisaure Salz nach links ablenkt. 

Es ist sehr giftig und erweitert die Pupille, wie das Atropin. übrigens 

zeigt es vom chemischen Standpunkt aus mehrere Beziehungen zu 

diesem letzteren Alkaloid, dem es ziemlich nahe zu stehen scheint. 

Beim Erhitzen mit Wasser auf 140", oder durch alkoholisches Kali 
wird das Aconitin verseift und spaltet sich in Benzoesäure und Aconin 
(Wright): 

C,aH„NO„ f H,0 = C,H,Os + C,aH„NO„ 

Das Aconitin muss also als Benzoyiaconin angesehen werden: 

C,HB-CO-0~CieH„NO,„. 
Verdünnte Mineralsäuren bewirken dieselbe Veraeifung, aber diese ist 
dann noch von einer Nebenreaktion begleitet; das Aconitin verliert ein 

1) T. und H. Smith, Pharn,<,cen/ici>i Journal and TTai-sactiona (2), 5, 317. 

») MoTBOB, A«valen der Pliynk vnd Chemie 42, 175. 

•) HabMhmann, J. 1857, il6; 1866, 483. 

*) Plonta, A. 74, 257. 

^) Duquesnel, A. eh. (4), 25, 151. 

•) Jüigena, P/Mimaceiitieche Zeilst-hr^ß für Rtissland 24, 721; B. 1», 

R 351. 
') Dunittn ond ince, Pliarm. Jonrn. Trims. 1891, 857. 
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Molekül Wasser uod setzt sich in eioe Verbindung um, die Wright 
Apoacomtm genannt bat: 

C„HrtNO„ = H»0 + C„H„NO., 

Aconitin, Apaaconitin. 

Bei Anwendung von Weinsäure findet die zweite Reaktion allein 
statt Eeügsäure- und Benzoesäure • Anhydrid verwiindeln das Aconitin 
ebenfalls in acetylierte und benzojlierte E)erivat« des Apoaconitins. 

Das Apoaeonüin, CuHjiNO,,, zeigt sich in Form von Eryetallen, 
die bei 185—186" scbmelEen. Es ist ebenso giftig, wie das Aconitin. Es 
liefert monoacetylierte und monobenzoylierte Derivate; man nimmt dem- 
nach bei ihm die Anwesenheit einer Hydroxylgruppe an. 

Wrigbt sieht das Apoaconitin als ein Acooitinanhydrid an; das aus- 
getretene Wasser würde sich dabei aus zwei Hjdroxylen bilden; das 
Aconitin enthielte daher deren drei: 

-OH 
C,H.— C0-0(a,H„NO,)-OH = 
-OH 
Aconitin. 

H,0 + C«H,— C0-0-(C„e«NO,)— ^ 
-OH 

Apoiconitin. 

Henninger') bemerkt dazu mit Becht, dals die Elemente des, bei der 
Bildung des Apoaconitine freiwerdenden Wassers ebenso wohl von mnem 
einzigen Hydroxyl und einem Wasserstoffatom des Kohlenstoffwasserstoff- 
ringes herrühren können, wie dies oft in der Alkaloidreihe bei der Bildung 
von Apoderivaten geschieht: 

— H 
C,H,-CO— 0— lC„H„N0»t-OH = 
—OH 

HjO + C,Hb-C0-0-{G„H„N0,)-0H 

Apoaconitin. 

Nach dieser Auffassung besäfse das Aconitin also nur zwei Hydroxyl- 
gruppen. 

Das Acmin, C„H«NO„ oder .C„ H„ NO, |0H), nach Wright, 
oder, nenn man die obigen Betrachtungen in Berücksichtigung zieht, 
C,flH„NOa(0H),, ist eine amorphe, sehr bittere Base, die in Wasser 
löslich ist. Sie schmilzt bei 130° und reduziert die Fehling'sche Losung, 
ebenso räne ammoniakaJische Silberlösung. 



') Henningor, Dieiionnaire de WvHz, Suppl., Artikel Aconitin. 
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2. PikroMODltln. 

Dieeee Alkalold, dem Wrlght die Formel G„ H„NO„ zuBcbrnbt, ist 
amorph, schmeckt sehr bitter, wirkt aber nicht mebr giftig. 

Alkohob'Bches Knli, verdüant« Bäuren oder Wasser von 140° spulten 
es in Benzoesäure und in Pikroaeonin, C^^H^ SO,, eine Base, die dem 
Acooin sehr ähnelt. 

B. Älkaloide aus Aconitum Feroi. 

Die Wurzel von Aconitum ferox enthält neben einer kleinen Menge 
Aconitin, ein andere« Alkaloid, das wahrscbeinlich im unreinen Zustande 
untersucht und mit verschiedenen Namen von Wiggers, Ludwig, Flückiger, 
Hübschmann benannt wurde, aber nur von Wiight & Lnff im Zu- 
stande der Reinheit isoliert werden konnte. Ea hat von ihnen den Namen 
Pseudoacfmüin und die Formel C„ H„ NO,, + H, O erbalten. Es 
kommt in Nadeln vor, die bei 104 — 105" schmelzen und sich unter 
Wasserabgabe bei 130—140' zersetzen. 

Das Pseudoaconitin besitzt einen brennendrai Qeecbmack; es ist 
pftiger, wie das Aconitin, vielleicht sogar das stärkste derzeitig be- 
kannte Gin. 

Seine von Wright & Luff studierten Beaktionen gleichen ganz und 
gar denen des Aconitins. 

Miueralsäuten oder Weinsäure entziehen ihm ein Molekfil Wasser 
und verwandeln ea in ÄpopseudoöimitiH: 

C„H„NO,i = H,0 + C,„H„NOi, 

Paendaconitin. ApopisadiconiÜTi. 

Dieses krystaltisiert in Nadeln, die waaserfVd, bei 102—103" schmelzen. 
Es liefert ein monoacetyliertes und eio monobenzoyliertee Derivat; ea 
besitzt alao ein Hydrozyl. 

Wright betrachtet es als ein Anhydrid des Pseudaconitins, das dem- 
nach drei Hydroxylgruppen besitzen mülste. Aber auch hier müssen die 
oben erwähnten Henninger'achen Beobachtungen berücksichUgt werd«i. 
Das Pseudaconiün enthält daher absolut sieber nachweisbar nur zwd 
Hydroxylgruppen : 

C„H„NO„(OH),. 

Sodalösung bei 100° oder Waseer bei 140° verseifen das Fseudaconitin 
unter Bildung von Veratrumaäure und Paeudaoonin: 

C„H„NO,> + H,0 ^ C,H,„0. + C„H„NO, 

Fiondaconitia. VeratrumiaDre. Pundaconin. 

Da die Vecatrumsäure , wie wir Seite 256 sahen, die Dimuthylproto- 
katechusäure ist, so muls die Konstitution des Pseudaconitins, oder des 
Veratryl-Pseudaconins durch die folget^de i'ormel ausgedrQckt werden: 
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CHjO-k,^^ J-CO-0-Ci,H„NOa(OH),. 

Findet die Einwirkung der SodalÖauDg auf das Feeudacomtin bei 
einer Temperatur von 140" atatt, so wird dem zuerst gebildeten Pgeud- 
aconin ein Molekül Waaaer entzogen und die Beaktionsprodukte sind die 
VeratrumHSure und dae Apopaeudaeonin : 

C„H„NO„ -i- H,0 = CgH„Oi + C,H„NO, + HjO 

FieadaconitiD. Veratrumisnre. Apopaeadiconin. 

Dai PseudaconiM C^ H„ NO, oder C„H^NOa(OH), iat eine amorphe 

Verbindung, ziemlich I&slich in Wasser und uogiftig. 
iE^aigsäurpAnhydrid und BenzoeHäureanhydrid wirken auf dasselbe als 
wasserent^iehende Agentien ein, so da(s man nicht die triacetylierten und 
tribenzoylierten Derivate des Paeudaconina erhält, sondern die diacetyiiert«n 
und dibenzojlierten des Apopaeudaeonin s. 

Dieses letztere, C,5H,,N0, oder C„H„NOa(OH), ist eine amorphe 
Verbindung, die der torhergehenden rielfach gleicht. 

Dies sind die Resultate der Arbeiten von Wright & Luff. Mandelin ') 
identifiziert daa Pseudaconiii mit dem Aconin. Daraus würde folgen, daTs 
das Paeudaconitin Veratryl aconin wäre, oder andera auagedrückt, ein 
Dimethoiyaconitin. Seine Formel wäre demnach dHjjNOu- 

C- Alkaloide des Japanischen Eisenhutes. 
Wright isolierte aus der Wuizel des japanischen Eisenhutes (Aconitum 
japonieum) ein eigentümliches Alkaloid, von der Formel CggHggN,Oj,, 
das er Japaconilin nannte. 

Es ist kristallisiert und schmilzt bei 184 — 186*; alkoholische Kali- 
lauge spaltet ea in Benzoesäure und Japaoonin: 

C„H„N,0,. + 3H,0 = 2C,H,0j + 2Ci,H,.N0„. 

JapacDnitiii. Benzoeeäure. Japaconin. 

Benzoesäureanhydrid waadell das Japaconitin in ein vierfach boizoy- 
liertes Derivat des Japaconins um. 

DieWdnsäure ist ohne Einwirkung auf das Japaconitin, aus welchem 
Gründe es Wright als ein Apoderivat betrachtet. Ea bildet sich, nach seiner 
Angabe, durch Kondensation einer hypothetischen Base, C,|H,,NOii, die 
vier Atome Wasserstofi' mehr enthält, wie das Aconiün, indem sich zwei 
Moleküle unter Austritt von drei Molekflien Wasser verknüpfen: 
2C„H„N0„ — C»,H„N,Oi, + 3H»0. 



>) MiDdelin, Arch. d. PL (3), 25, 97, 189, 161. 
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Das JapoBonin, ChH^iNO», ist amcrph, löiilich in Wasser und 
gleicht dem Aconia. IndeBBea liefert ea ein Tierfacbb^zoyliert«s E>eri7aL 

Handeliii hält das Japaconin fär idenÜBCb mit dem AcoDin, und das 
Japacooitin mit dem AcoDitiD. 

D. Alkaloide des Gelben Eisenhutes. 

Ober diese weils man nui sehr wenig Positives. HQbschmaDn 'j zog 
aus der Wurzel de» gelben Eiaenhutes (Aconitum Lycoclonum) zwei Alka- 
loide, die er Aeolyctin und Lyeoetonm oannte. Wright identifiziert sie in- 
dessen mit dem Aconin und Pseudaconin. 

Draggendorff & Spohn'i fanden in derselben Wurzel das Lycaconiiin, 
C„H„NjO, + 2H,0, und das MyeocUmin, Ci,H„N,Oa + 5HjO. 

Diese beiden Alkaloide sollen durch Einwirkung von beilsem Wasser 
oder Ton Salzsäure das Aeolyctin von Hfibschmann wieder ergeben, 
femer das Lycaconin, CjjHjjN^Og, die Lycoettminsäure , Ci,H,gNjO,, 
und eine DiosybenzoSaäure. 

Aconltsaure. 

Die Aconitsäure, an die alle oben erwähnten Alkaloide in der Pflanze 
gebunden bind, ist im Jahre 1828 von Peechier') aus dem Eisenhnt ge- 
wonnen worden. Späterhin bat man sie auch noch in vielen anderen 
Pflanzen aufgefunden. 

Sie ist eine dreibasische Saure von der Formel GcHgO,. Ihre Kon- 
stitution geht aus den folgenden Beaktionen hervor (Crasso*), Dessaignes^), 
Dahlström«)): 

1. Sie schmilzt bei IST— ISS' unter Zersetzung in Kohlensäureanhydrid 
und Itaconsäure. 

2. Natriumamalgam verwandelt sie in Tricarballylaäure. 

3. Sie verbindet sich mit einem Molekfll BromwasserstoSsäure znr 
Bromtricarballylsäure, C,H, BrOg, und mit drei Molekülen Brom zur 
Tribromtrioarballylsäure CsHsBr.Oa (Guinochet')). 

4. Sie vereinigt sich mit der unterchlorigen Säure zur Chlorcitronen- 

5. Sie bildet sich schlielsiich durch Wasserentziehung aus der Citronen- 

1) Habechirann, J. 1857, 416; 1866. 4S3. 

') Urs^endorff und Spohn, P/,a™„cfulische Zeitschriß /ü.- Rufsland, 23, 

313; B. 17. K. 378. 
») PeKhior, Tromwsdorj'i, Journal der Pharmacie, 5, 1, »3; 8, 1, 266. 
*) Crseao, A. S*. 56. 

') D«>asigneg, C. r. 31, 342; 42, 494, 524; &5, 510. 
•) UahlitrBiD, J, pr. 14, 396. 
') Gninoohet, C. r. 108, SOO. 



saovGoOglc 



266 Di« DBtilrlichsD AlkBloIde. 

säure beim Erbitzea, durch Elmvirkung von bei&em Wasser, von Saiz- 

aänre und Jodwasserstoffsäure, oder von Phosphorpeatachlorid. 

Diese Reaktionen führen zu folgenden Formeln: 

CH,-COOH CH,-COOH CH,-COOH 

I I I 

CH-COOH COH— COOH C-COOH 

J 1 II 

CHi-COOH CH,-COOH CH-COOH. 

TiicBrbBlIjliSure, CitrononsKare. AconitaSure, 

Aus nenerer Zeit stammen zwei Sfotlieien der AconiCsfiure, durch 
welche die oben angegebene Formel eine weitere Bestätigung findet. 

Die eine, von Lov^n'i ausgeführte, geht von der Dibrombemstein- 
eänre ans. Diese bildet beim Erhitzen mit alkoholischem Kali erst die 
AcetytendicarbonBsure, welche bei längerer Einwirkung dieses Agens in 
die Aconitsäure und Oxalsäure zerlallt. 

Der Mechaniemus dieser Reaktion at«bt mit der zweiten von Claisen 
& Hori*) gefundenen Synthese in einem gewissen Zusammeahange. 

Diese erhielten durch Behandeln von Oxaleaaigaether mit dem lüa 
Kondensation smittel wirkenden Kaliumacetat, den Trisetbylaether der 
AconitoxaUäure , C,iH,gO,: 

COOC,H, COOC,H. 

= CH CH + C»H, . OH . 



COOC,Hs COOC»H„ COOH COOCjH, 

Beim Erwärmen dieser letzteren mit alkoholischem Kali spaltet s 
•b in Aconitsaura und Oxalsäure. 

COOH COOH COOH COOH 

II II 

CH CH + H,0 ^^ OH CH, + COOH 

^ / \ \ / 1 

C CO C COOH 

COOH COOH COOH 

Aconitoislwara. Aconitaäure. 



COOC,H, 


COOC,H, 


^ 


CH, 
\ 
ÖO 
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XIX. Solanin. 

Daa Solanin wurde im Jahre 1830 tod Desfosses in den Beeren des 
NucbtecbätteDS (•Solanum nigrum) und im BittersQla [Solanum dulca- 
mara) aufgefunden. Später begegnete man diesem Alkaloid auch, an 
ApfelBÜare gebunden , in anderen Pflanzen der Solanum - Arten , ins- 
besonderB in den jungen Trieben der Kartofieln. 

Das Solanin krystalliBiert rub Alkohol in geraden, rechtwinkligen 
Prismen, die bei 235° schmelzen und von «nem bitteren und etwas 
brennenden Geschmack sind. Ee ist eine schwache nur wenig giftige 
Base, deien Salze Tom Wasser zeraetzt werden. Es bildet eine Uexacet;!- 
verbindung und reduziert Qoldchlorid und Bilbemitratlösnng. 

Zwenger & Kindt'i leiten aus ihren Analysen die Fonnel Ca Hu^Otg 
oder CuH„N0,4 für das Solanin ab; Hilger») giebt C„H„NO,b an. 

Aus den Arbeiten von Zwenger & Eindt folgt, daljg das Solanin 
neben seiner Alkaloidnatur auch glycosidartige Eigenachaften besitzt. So 
wird ee durch yerdönnte Säuren leicht in eine Zuckerart und in eine neue 
Base, in dos Solanidin gespalten. 

Hilger giebt dem Solamdin die Formel C„Ht,NO,. Dieses ist eine 
stärkere Base, wie das Solanin und reduziert nicht die Gold- und Silber- 
salze. 

Es krystalliaiert aus Aether in fdnen Nadeln, die bei 208" scbmelzen- 
und sublimierbar sind. Von den Alkalien wird ee nicht ang^rifien, aber 
durch Schwefelsäure in eine amorphe stark basische Verbindung, in das 
Solaniein umgewandelt, die gegen S50° unter Zersetzung schmilzt und wahr- 
scheinlich dem Solanidin isomer ist. 

Abweichend von den obigen Angaben Aber das Solanin sind die 
neueren zuverlässigen Resultate, die Firbas*) angiebt. 

Dieser isolierte aus den Kartofieltrieben zwei AlkaloTde, ein in feinen 

') ÜOTtosses, Jiivrnol de pliarwaöe 6, 374; 7, 414. 
*) Zwenger und Kindt, A. 109, 241; 118, 130; 123, 311. 
*) Hilger, A. 195, SIT. 
*) Firbu, M. 10, S41. 
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NSdelchm kiystallisierteB nnd «n amorphes. Das erster«, Soianin be- 
zeichnete, TOD der Fonnel C„HmNO„ oder C5,fl:»,N0„ + ■/. H,0 
schmilzt bei 344°. Versuche zum Nachweise einer Hethoiylgnippe in diesem 
Alkaloid verliefen negativ. 

Beim Verseifen des Botanins mit Salzsäure entsteht Solanidin, 
C^^HgjNOj, und eine recbtsdrebende Zuckerart, C,H„0«, in annähernd 
quantitativer Ausbeute nach folgender Gleichung: 

C„ H„NO„ = C„H„ NO, + 3 Ca H„ 0, + 4 H,0. 

Dieses Solauidiu schmilzt bü 191 " und bildet bei der Behandlung 
mit Easigsäureanbydrid dn Diacett/lmlanidin , C„HMOi(OC,H,l,N, so 
dais man annehmen kann, dals die beiden Sauerstoffatome im Solanidin 
als Hydroxjle enthalten sind. 

Die neben dem Solanio erhaltene amorphe Verbindung wird von 
Firbas als CE,n,,NO,i oder C„He,NO,, angeeeheu und Solaru^n benannL 
Es schmilzt bei 208'. 

Bei der Spaltung des Solaneins mit Salzsäure entsteht ebenfalls 
Solanidin und derselbe Zucker nach folgender Gleichung: 

0„H„NO„ + H,0 = C„H„NO, + 2CeH„0«. 

Soluieln. äolanidin. 

Wir wollen zum Schlüsse noch eine ältere ziemlich auffallende Beo- 
bachtung von Eletzinsk;') über das Solanin anfügen. Dieser Chemiker, 
der dem Soianin die Formel C,, Kj^NO, zuerteilt, giebt an, dals ee sich 
unter der Einwirkung von Natriumamalgam iu Buttersäure und Nikotin 
nach folgender Gleichung zersetzt: 

2 C„H„NO, -|-4H + 2H,0 = 8 C.H.O, -J- C..H,.N,. 

Soianin. ButterBänre. Nikotin. 

Das Nikotin selbst, ebenso seine Platincblorid- Verbindung sind ana- 
lysiert worden und auch das Silber im buttersauren Silber bestimmt. 

'; KletsinBky, Zelt^htijf für Chemie, 1866. IST; Bl. 7, 452. 
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XX. Cytisin. 

Ds£ Cfdain nurde tod Huaemann & Marmä') in den Satuea des 
Goldregens ( Ch/tisu» Laburnum) aufgefundea und i hm die Formel 
C„H„N,0 beigelegt. 

Spätere Untersuchungen von van de Moer & Phigge*) gelangen zu 
dem Ausdruck C,,H„N,0, während jetat durch die Arbeiten von Par- 
theil') und Buchka&Magalhaes*), das Cytisin alBC„H,iN,0 angesehen 
werden muis. 

Das Cytisin tritt in prismatiachen Krystallen auf, die bei 152—153" 
(Partheil), 156° (Buchka & Magalhaes) schmelzeu. Es ist eine Hchwache 
Base, die einsäarig und zneisäurig aufb-itt, aublimierbar ist, leicht 
löslich in Chloroform und Aetbei und gut krjatallisierte Salze bildet. 

Bei der Destillation mit Katronkalk oder Zintstaub entsteht Pyrrol, 
Pyridin und Chinolin. Pyrrol tritt auch beim Erhitzen des Cytisins für 
sich auf. Eine Methoxylgruppe lälst sich nach der Zeisel'schen Methode 
nicht nachweisen. 

Bei der Oxydation mit Kaliumpermanganat entsteht unter Ammoniak- 
entwickelung eine sirupförmige SSure, die noch nicht näher untersucht ist. 

Salpetrige Säure bildet Xürosoeytisin, 0„H„N,O.NO, das bei 174" 
Bcbmikt; EssigBäuTAaDhydrid , Acetylcytüin, C„H„N,0 .COCH,, vom 
Schmelzpunkt 208". Aus diesem Verhalten folgt, da& das Cytisin eine 
einfach sekundäre Base ist 

Mit den Alkylhalogenen vereinigt sich das Cytisin zu Additions- 
produkten. So bildet es mit Jodmethyl, das Cytiaintnethy^odid 
0„H,iNjO.CH,I, welches durch Alkalieia Wirkung in das Methytoytüin 
C„H„NjOCH,, vom Schmelzpunkt 245" übergeführt wird. 

Mit dem Cytisin identisch, hat sich, bis auf einige geringe Ab- 
weichungen, (Buchka & Magalhaes) das von Gerrard'j aus dem Samen 
von Ulex europaeui isolierte Ulexin erwiesen. 

'J UuBemann und Marmi, Zeilachr. für Chemie, 1^5, 161; Neues Jahrbuch 

für Chemie, 26, 172; 31. 133. 
'j Vm da Moer nnd Flagge, Arch. d. Fk. 23», iS. 
») PBrtheil, B, 23, 3S01 ; 24, 634. 
') Buchka und MagaJtuie>, B. 24, tbZ, 6T4. 
») Gerrard, Pharm. Journal and Tran^.. 188« [B], Xlll, 101. 
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Die natSrlicben Alkalolde. 



XXI. AlkafoYde der Betelnurspalme. 

Die Samen der BetelDufBpalme {Äreea caieehu) enthalten zwei Alka- 
Iciide, das Areeolin C,H„NO, und das Äreeam C,H„NOs + H,0. In 
geringer Menge findet sicli daneben auch Cholin (Bombeion'), Jahns')). 

Dae Arecain, C,U,iNO,-|- H,0, kiTstalliBiert in farblosen, luft- 
beatändigen EiTBtollen, die bei 213° schmelzen. 

Das Areeolin ist eine farblose, stark alkalische Flüssigkeit, die gegen 
220** siedet. Beine Salze sind gut charakterisiert. Beim Erhitzen mit 
t^Izeäure wird Chlormethyl abgespalten und im Bückstand befindet sich 
das dem Arecain isomere Areeaidin: 



Durch Kochen mit Kalilauge oder durch längere Einwirkung der- 
selben bei gewöhnlicher Temperatur wird das Areeolin ebenso in Areeaidin 
und Methylalkohol gespalten. 

Das Arecudiu, C, U„ NO, -|- H,0 , bildet farblose Krystalle in Form 
von Tier- und sechsseitigen derben Tafeln, Es reagiert sehr schwach 
sauer, verUert bei 100* sein ErTstallwasser und schmilzt unter Zersetzung 
bei 222—223". 

Nach seinem Verhalten gegen Säuren und Basen erscheint dae Are- 
eolin als der Methylaether des Arecudins und in der That wurde durch 
Einleiten von Salzsäure in die methylalkoholische AreCMdinlösung, das 
Areeolin wieder gewonnen. Ersetzt man den Methylalkohol hei dieser 
BeaktioQ durch den Aethylalkohol, so entsteht das HomarcKolin, C^HuNOi. 

Das Arectü'din ist nach diesen Eeaktionen als eine schwache ein- 
basische Säure aufzufassen und das Areeolin daher als C,HioN . COOCH, 
anzusehen. 

Die Konstitution des stickstofilialtigen Kernes ist noch nicht weiter 
aufgeklärt. - 

, 1S$6, U6. 
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XXU. VerichiedeDe Alkalose. 



XXII. Verschiedene AikaloYde. 

Von den anderen natürlichen Alkalelden, deren Formel heute sicher 
festgestellt scheint und die, ohne bisher zum G^enatnnd von Konstitutdons- 
UatersuchuDgen gemacht worden zu edn, als wohlcharakterisierte vege- 
tabilische Basen angesehen werden können, wollen wir die folgenden 
erwähnen : 

1. Alkaloide der Qrsnatwurzelrinde {I^tnica granatum). 
Pelletierin, CgHigNO. Flfisaig, ziemlich leicht löslich in Wasser, 

absorbiert Sauerstoff, siedet bei 195". Bechtadrehend. 

bopelietierin, C^Hi^NO. Dieses Alkaloid gleicht dem Vorhergehenden, 
ist aber ohne Einwirkung auf das polarisierte Licht. 

Met/^lpelletierin, C, H„ NO. Flüssigkeit vom Siedepunkt 216". 
Bechtsdrehend. 

Pgeudopellelierin, G,HuNO. Krystallisiert mit zwd Molekülen Wasser 
in Prismen, die bei 46° schmelzen. Siedepunkt 246°. Sehr starke Base, 
inaktiv, leicht löslich in Wasser. 

2. Conetfiin [Wrigktin), C,iH,gN. In der SJnde und in den Samen 
von Wrightia anlidiigenteriea, in der Binde von Eolarrheria afrieana. 
Nadeln, vom Schmelzpunkt 122", sublimierbar, wenig löslich in Wasser. 
Tertiäre Base. 

3. Corydarin, CsH,, NOj. In den Wurzelknollen verschiedener 
Pflanzen der CorydcUis •Oa.ttim.f^, an Aepfels&uie und Fumarsäure ge- 
bunden. Prismen oder Nadeln, vom Schmelzpunkt 180 ", die sich bd 180" 
zersetzen, unlöslich in Wasser, aber löslich in den Alkalien sind. Ter- 
tiäre Base. 

4. Taxin, C,,Ho,NO„. Füidet sich in den Blättern des Eibenhaums 
[Taxus baccata). Weites Pulver, amorph; schmilzt bei SS». Mit Natron- 
kalk entwickelt es Ammoniak und charakterisiert sich durch sein Ver- 
halten gegen Aethyljodid, als Nitrilbase (Hilger & Brande^)), 

1) Hilger und Brande, B. 23, 161. 



saovGoOglc 



272 Di» natürliehen AlUloTde. 

b. Buxin (Bebirin, Peloain) , C„H,iNO,. In der Binde des Buchs- 
bauines {Buxus sempemirens); in der Rinde Ton Nectandra Bodiei; in der 
Wurzel ton Botryopsia platyphylia. — WeiJaes, amorphes Pulver, vom 
Schmelzpunkt 198", sehr wenig 15slich in Wasser. Bildet durch schmelzendee 
KaJi, Methylamin, Dimethylamin und Pyrrolabkömmlinge , aber kein 
Chinolin. — Es findet als fiebervertreibendes Mittel Anwendung. 

6. Alkalolde der Pereiro-Rinde (Qeissospermwn Vdloaii oder laeve), 
als Fiebermittel angewandt. 

Oeisaospermin, C,, Hj, NiO^. Kristallisiert mit einem MoIekOl 
Wasser in Priemen, die unter Zersetzung bd 160* scbnelEen, fast unlöslich 
in Wasser sind und die PolarisatioDsebene nach links ablenken. Ein- 
säurige Base. 

Pereirin, C,bHj,N,0. Graues Pulver, amorph, sehr wenig löslich 
in Wasser, schmilzt unter Zersetzung bd 124". Eiusäurige Base. 

7. Paricin, CigHigN^O. In der Biude von dnehona sttceirubra, die 

aulserdem noch die hauptsächlichsten Chinaalkaloide enthält. Qelbes 
Pulver, sehr wenig löslich in Wasser. Schmelzpunkt 136*. Einsaurige 
Base, inaktiv. 

8. Alkatoide der AUtoniarinde, als Fiebermittel benutzt. 
Die Alstonia coustricta enthält die AlkaloTde : 

Alatonin {Cklorogenin) , Cj.Hi.N.O, + 3'/. HjO. Amorphes Pulver, 
braun. Schmilzt wasserfrei bei 195°. Btarke Base, einsäurig. 

Porphyrin, Ci,H,BN,0,. Weilses Pulver, amorph, Schmelzpunkt 
97". Einsäurig. 

Die Ahtvnia apectabüia und Alstonia aekolari» enthalten die Alkalcade: 

Vitamin, C,,Hi,NOj. Wei&es Pulver, amorph, schmilzt bei 75". 

Eckitamin (Ditain), C„H„N,0, + 4HjO. Priamen,~Tom Schmelz- 
punkt 206O (unter Zersetzung). Einsaurige Base, linksdrehend. 

Eehilenin, CjoHjjNO^. Braunes Pulver, amorph, schmilzt über 120*. 

9. Alkalolde der Quebrachoblanoorinde. Die Binde von Quebracho 

blanco {Aspidoeperma Quebracho), als Fiebermittel gebraucht, enthält die 
folgenden 6 Alkalolde an Gerbsäure gebunden. 

Agpidospermin, 0,ili,„K>0,. Prismen oder Nadeln, die in Wasser 
sehr wenig löslich Bind, vom Schmelzpunkt 205 — 206°. Schwache Base, 
linksdrehend, einsäurig. Bei der Behandlung mit Kali zersetzt sich das 
Aspidospermin und verbreitet dabei den charakteristischeu Geruch der 
Pyridin- und Cbinolinbaseu. 

Aspidospermatin , Ci,HjsN,Oj. Nadeln vom Schmelzpunkt 162*. 
ziemlich löslich. Einsaurige Base, linksdtehend. 
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Ä»pido»amin, C„H„NaOi. Amorph, in Waeeer fast unlöslich. 
Schmilzt gegen 100°. EüuSurig. 

Btfpoquebraehm, C„HmN,0,. Araorphe Verbindung, von gelblicher 
Farbe. Schmelzponkt 80*. Starke Base. Einsäurig. 

Quebraekin, Gi,HmN,0,. Nadeln, die bti 214—216' unter Zeiv 
Setzung schmelzen, in Wasser fast unlSslich. Einsänrige Base, lechte- 
drehend. 

Quebraehamin. Wenig lOsliche Blättfhen. Schmelzpunkt 142°. 

Die Rinde von Quebracbo Colorado (Loxoplerygium Lorent^iij entbält 
als wirksames Prinzip das i.<ixo;:f«r^^m, C^Hg^N^Oi. Amorphe Flocken, 
in Wasser wenig löslich. Bclmiilzt bei 81" und zersetzt sich bei höherer 
Temperatur, unter Bildung öner Base, die Cbinolin zu sein scheint. 

Die PaTta-Rinde, die von einem Bamn stammt, der auch zur 
Agptdosperma- Art gehört, enthält die bdden folgenden Älkaloi'de: 

Paylin, CiiHg^NjO-l-HgO. Prismen, die nach dem Trocknen bei 
156° schmelzen. Ldnksdrehende Base, einsSurig. Giebt bei der Destil- 
lation mit Natronkalk das PayUm, eine nicht stickstoffhaltende indifferent« 
Verbindung. 

Paytantin, C„H„N(0, Amorph. 

10, Alkalolde der Lupinensamen {hupimts luieus). Lupinin, C,iH„N,Oi, 
oder C„H„(OH)jN,. In Wasser lösliche Ery stalle, Schmelzpunkt 67— 
68°. Siedepunkt 265—257°. Starke Base, zweisäurig und bitertiäc. Er- 
giebt mit Essigsäureanhydrid ein diacetyliertes Derivat und mit Natrium 
die Verbindung Ci]H,,NaNgOj, Salzsäure entwickelt auch beil80°kein 
Chlormethy], sondern bildet nacheinander das Ankydrolupinin, C,,HggNiO 
und das Diankgdrolupmin C„H„Nj 

Lupinidin, CsHibN. Flüssigkdt, Idcht oaydierbar, mit Wasser- 
dSmpfen flüchtig. 

11. AlksloTde der Samen des scharfen RItterspcrns {Delpkinium 
Stapkitagria). 

Delphinin, CijH,^0,. Krystalle, vom Schmelzpunkt 120', in Wasser 
fast unlöslich. Inaktiv. Sehr gifüg. 

S(apAtsa^r*w, CiiHuNOg. Amorph, wenig löslich, inaktiv. Schmelz- 
punkt 90". 

12. Damatoenin, CioHisNOj. Findet sich in den Samenschalen des 
£apuzinerkraut8 {Nigilla damasemia). Es schmilzt bei 27° und siedet 
bei 168°. In Wasser ist es wenig löslich. Die gelblichen Krystalle 
fluoreszieren (Schnöder')). 

1) Schneidet, Pharm. Ce/ilralA. 1890, 173, 181. 
Pictet, Alk>loId«. 18 
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274 I>ü ni^lTlicheii AlknloUe. 

13. Hymenodiotln, CuH4,Na. In der Rinde von Byrnenodi^tm exeei- 
Mtm. Nadeln, vom Schmelzpiuikt 66*. Zw&aäunge tind bitertiäre Baae. 

14. Qeliemin, Cg,H„NiOi. In der Wurzel des wilden Jaemiiu 
(Oelsemium gempervirem). EijBtalle in Waaeer wenig löslich, löslich in 
den Alkalien. Bchmelzpunkt tö". Sehr giftig. EiniiSuiige Base. 

15. Aribin, C^H^N«. In der Wurzel von Ärariba rubrm. Kiyatal- 
lisiert mit 8 Molekülen Wasser in Priamen, die nach dem Trocknen bei 
229** schmelzeo, sublimierbar sind and sich sehr achwer in Waaser lösen. 
Eb ist eine starke Baae, inaktiv, zweisäurig. Vereinigt sich mit zwei 
Molekülen Jodaethyl. 

16. Achllleln, C,oH„N,0,j. In der AckiUea miäefolia und ÄekiUea 
moschata. Amorphe, braunrote Maase, sehr leicht lOslich in Wasser. 
Wird von verdünnter Schwefelsäure zersetzt, unter Bildung von Zucker, 
Ammoniak , einer Verbindung mit aromatischem Geruch nnd einer 
amorphes Base, von der Formel CiiH„NO,, des AekiUelitia. 
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Nachtrag. 

- Abrens') giebt den Schmelzpunkt dee reinen ^-Dipiperidyk, 
C,.H„N, auf circa 16Ü" an. 

- Merck') isolierte aus den Samen von Conium maculatum 
eine neue Baae, die im Rohconün vorkommt. Diesee Alka- 
\cSA, das bei 100—102° Bchmilst und bei 230— 233° siedet, iat 
in aeinei ZusammenBetzung dem Conhydrin CaH,,NO isomer, 
weshalb ihm Ladenburg") den Namen Psettdoe&nhydrin zu- 
erteilt. 

- Liebermann*) erhielt durch Oxydation des Tropins anlaer 
der Tropinsäure, deren BibasicitSt er nicht mehr in Frage 
stellt, die Eegoningättre C, H„NO, , welche beiden Ver- 
bindungen , uch auch bei der Oxydation des Ecgonins bilden 
!s. 8. 144). 



') Ahm*. B. -U, 1478. 
*) Herck, Chemikcrzeitung 1891 , 3S. 
■) LKdeoboTg und Adiia, B. 24, 16T1. 
*) Liebermuiii, B. 34, 606. 
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AchUletn .... 
Achillelin .... 
Acalfctin .... 
AcoDfillin .... 
AcoDin .... 

AcoTiitainre .... 
Amdin ..... 
AcridiniiaTe 
Aatbocod&ethjlin . . 
AethflHpocinchaD . . 
A ethylapociniJieiiiiim 
AeihjUDimiii . . . 
AetliylpiperidiDe . . 
Aethjrlpjrndina . . . 
Aldehidin .... 

A llocinnamy] coetln 
Alljlpjridin .... 

AlBtonin 

Angelikuäiire . . . 
Anbj droberbeTilaSare 
AnhydroecgoniD . . 
Anhydrolapinin . . 
Antifebrin .... 
ADtipyrin .... 
Apoteonitin .... 
AputropiTi .... 

Apochioen . . 

Apocbinidin . . . 

Apodnchen .... 
Apadncbonidn . . 



Apocincbonidin tiß 

Apodncbanin SOS 

Apobirniiii ........ ttS 

ApomorpMn .... 1S6 

AponoTuinre SS6 

Apopbjllentiim ...... ITS 

ApopcendaconiD S61 

Apopondiconitiii . . . . , SG3 

AMcaldin !70 

ArMiIn S70 

Arecolin STO 

Aribin 874 

Aricin Sas 

Aipidauniia 273 

AtpidoiperraatiD 37! 

Aspidocpenniii S7S 

AtTaliiktinaathylBsthBrrilar« . . ISl 

Atralaktinaiuie 130 

Atropamin HS 

AtTopHinre 119 

Atropin ■ 118 

Ataconydrin ...... S9 

B«birin S7S 

Bellidonin 118, 1B6 

BelladoninaiDi« IST 

BontoyliMnün 87 

BeDioylecgoDin 138 

Benzoylbomoconüiiiiiire .... 87 

Benzoylpiperidin 111 

Beniylbctaln der CincbaniniioTe . 71 

BeniylidenGhinsldiii 69 

B«rbuniD SOS 

Berberal SOI 
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BerberilBinre .... 

Berberin 

Barberinainre . . 

Berberolin 

BerberoDiEiira .... 

Betiln 

B«talne der Pjridiiirailie 
SrenichinomiaTe ■ . 
Bromapocinchen , . , 
BiMmapopbflleDriliu« . . 

Bronicadeln 

BroncodDMUlin . . . 
Bri<iiicotaniin .... 
Brombjdrocotaniin . . 
Bromooodid ..... 
BrompTridin .... 
Bromlarkonin .... 
Brocin 

CirbociDchomsroiKKnie ■ 
CarbodinikotinröDre . . 
Carboisocitn^homsniiiiSnTe 
Cirbolatidiiiaiiin , . . 

dtboetjril 

CBT»dillin 

CsTadin 

CeTadinaSilre .... 

Ceridin 

CBTin 

Chiiraniidtn .... 
Ohuruniii ..... 
Cbelsrytbriii .... 
Cboüdamiliire .... 
ChelidoDin ..... 
CbelidonntuTG .... 
CbelidoimthiD . . . 
Cbinagerbnore . . . 

CbiDaldin 

Cbinaldinunre .... 
Chinamicin .... 

Cbinamidiii 

Chinamin 

Chinarot 



ChinaaEniB ..... i 

Cbüien 2 

Cbioetin S 

Chinicin 824, S 

Cbinidin S 

Chinin 2 

ChiniDbromide S 

Chininchlatid 2 

Cbininriliii'« i 

ChinacbTomin 2 

Chinoletn 

Chinolidin S 

Chinolin B2, 2 

ChinolinbenicaTboiialnTtni . . . 
CbiDolindicarbaMinren .... 
Cbinoliniäiir« .... S2, GS, 3 

CbinoliiDre 61, 2 

Cbinopbenal« 

Cbinoterpen ...... .2 

ChinovagerbdUne 2 

CbiDOTarot t 

Chinovaiinre S 

Chinoiin i 

Chinovit 2 

CbiUnidin S 

Chilenin i 

ChlorhydratropaaKnre . , . . 1 

ChlonKodid l 

Chlorogenin 2 

Chlortropaaiiire l 

Cholin 1 

Cindiamidiii ! 

Cinchen 2 

Cincholin 2 

Cincboloipon s 

CiDchalaiponainro 2 

CinehomenniBiiiTe .... 33, 2 

CincboDamin 2 

Cinchonstin 2 

CincbaniciD ...... 205, 2 

Cinthonidin .2 

Cinchonidinchlorid 2 

CincbanigiD 2 

Cinchonilin 2 
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Cincbonin . . 
C in chDiÜDdilDrid 
CinchoniiuSaia 
CincbatcDicin 
CiDchotvoidin 
Cincliateiiiii . . 
Cinchotidn . . 



CiDDimylcocalD 
Cocain . . . 
CocH'jn (Btchto) 
Coomin . . . 
CodMthTlin - ■ 
Codeün . . . 
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CodometbiD 

Colchiwin S51 

Colehioin SSB 

ColeUrimanrO 251 

Collidjna ai 

CanchaiiamidlD 232 

ConchKimnia 231 

Coneliinuiiiii 223 

ConclÜDÜi 830 

CoDcmeiniidia 232 

CoDCUKraiin 232 



Coniin l 

ConÜDÜinTe 

Conydrin 86, ' 

Conylen 

Conylnrethui 

Conjrin S2, ; 

Corjdalin 2 

ColarnitDiDailiin I 

CoUinin 1 

CoUtnlactan 1 

CotarninetliiiimBthjljodid ... 1 

CoUrnon 1 

CotaniBäaro 1 

Crjptopin I 

CnmaliüBiare 



CnprelD 233 

Captin 1TB 

Cnpranin ITS 

Cnrarin . 8*8 

Cnatsmidin 804 

Cnacamin 204 

Cnaconidiu tO* 

CuuaDtn 238 

Cytiiin 269 

Damaacenin 273 

Datnrin 1 IS, IST 

DahydntceUäare 13 

Deb}drociiichen 2t8 

Dehydrocinchaniii 218 

Dehydranorphin 155 

DekahTdrochinolin ftT 

Delphinin 2T3 

DwoiynioTiihin ISS 

Diaethylendümin IIH 

DiBethylpyridin 26 

DiiDb^drolapinin 2T3 

DJRpodnclioDin 206 

Diapodicinebonin 232 

üfbromapophyllin 1T8 

DibromazTpyiidin 15 

Dibrompjrridin 16 

Dicbinidin 8S3 

Dichinolr! 211 

Dicinchonin 8S2 

Dicodeln 16T 

Dicönchinin 833 

DibydrocbinoliD 810 

Dibj^droüncbonis 206 

Dihydrocollidin 100 

Dibydroni kotin 100 

Dibydroipartefn 104 

DimetboxjliBochinalin ■ . . T4,.166 

IHmethylaetbylpTridiu .... 26 

DinietbylcolcbiciDaEDM .... 251 

DimelbyUamin 89 

DimethylnornarkotiB 173 

DimBlbylpipeiidinft , , . .81, 113 

Dimethylpyiidine 18 
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Dimethylatrycbniii SS8 

Dinikotinsiara 34 

DiaijberberiTi SOI 

DioijchiDoline 60 

Dipicoliniiare 36 

Dipiperidaln IIA 

Uipiperidyle 60, 103 

Dipyiidin 19 

Dipjridyls 48, 101 

UUpolin 210 

DiUiü ä73 

DiUmin S78 

Unboiain 135 

Ecgonin 13S 

Ecganin (Bechta) 147 

lilrgoDinMiDie 144 

EcbitamiD S72 

Echitenin 272 

Ettidin SIC 

0«lln«*iitir8 179 

GeiBsoBpaFiniD 272 

GelBemin 274 

Gnoakopin 188 

HarmsliD 243 

Hurmalol 214 

Oatiain 243 

UuroinsüiiTe 244 

Harniol 244 

Harmolräure 244 

Hemipiminre 183 

HeiihjdrocbiDolin 57 

BomipocinclieD 216 

HomaracoliD 270 

Uomoatropin 133 

HomochelidaDina 247 

Homochinin 233 

Uomocinclioiiidin 220 

HomohydrospoatTopin ■ ■ • ■ 134 

Homonarcein 186 

Hydraiüa 193 
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Hydraatinin 194 

Hydraitiniiiiinre .... Ifl4. 201 

Hydnrtinmethyljodid . . . . 193 

HydruUinre 195 

Hydrindon 142 

flydroapoatropin 134 

Hydroberberin 200 

Hydrobroiacinchonin . ... 206 

Hjdrobromojyoinihen . . . . 227 

EydrocBrboatyril 54 

HfdrocbiniciD 231 

Hjdrochinidin 231 

Hydrachinin 231 

HydrochloTSpooliiDidiii .... £30 

HjdTOcblanipocbiiiin 224 

HydrachlDrapacinchonidiii . . . 2S0 

HjdrodnchoniuB 222 

Hydradnchanidin 222 

Hjdrocinehonia .... 306, 222 

Hydroeotarnin 187 

HydrocnpraSn 231 

Hydrohydraatinin 194 

HydrapiperiiuiiiTen 116 

Hvdropiperolno 116 

Hydrotropidin 124 

Hygrin 138, 148 

HygrinBanre 148 

Hymenodictin 274 

HyoacinaSnre 135 

HyoscjHinin 118, 135 

Hypoquebrachin 273 

Igaaunänre 237 

Iridolin . 66 

iMtropanKare 119 

Isocbinidin 280 

IiDCbiniD 225 

laachinalin 63 

iBocincbomeronaliire 35 

iBociscbonidin 220 

laocinchonin 205 

IgocinURinylcaoaln 141 

IiodipyiidiQ 61 
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I«aDikolin . . ' 51 

IiDnikotinraaig 31 

IwpelletieTin STl 

IiK^ropylpiperidine 22 

ItapFopjlpjridiiiB 21 

lutiDpin 113 

Jsbonis IGO 

JabCFTUidiii 158 

Jaboridin 15ä 

Jaborin 151 

Japaconin 264 

Japacouitin 264 

JsfaaiB 204 

Jei^asäare S59 

Jervia 858 

Kairin S2J 

KakoBtTjchnin 239 

Kakothelin 241 

J^omaiuäure 47, 191 

KomgnainiiiMiiire 29, 132 

J^omengätue 47, 191 

Kynorin 60, 209 

Lanthopin 172 

Landamüi 165 

LaadanoaiD 165 

Lepidin 66 

Lenkolin 52 

LoiopWrjgin 273 

Lnpetjdilalkin 97 

Lnpinidiu 273 

Lapinin 273 

Latidine 18 

LatidinBänre 31 

Lfcaconiii 265 

LycftconitiD 265 

Lycoctonin 261 

LjeoctoDineüure 265 

Mandragorin 191 

Mekonidin 172 



Mflkonin 189 

MekonioBiara 189 

Mekonoioein 189 

Mekaneäute 190 

HBlBhentipineSuTe 1C7 

Metatropin 124 

Methylaethylcfainaliit ..... 65 

Methylaethylpiperidme .... 23 

Methyl »elhjl Pyridine .... 21 

Methylapocincbea 216 

MetbylapociacheniBuie .... 216 
Methyl betaün der Cincbomaron- 

eäure 42, 176 

Methylbeta'in der Collidincarbon- 

MethjlbstalD der Ifikotinsiure . 42 

Methjlbetün der FicolinaEiire 42 

MethylchiDoline 62 

Methytcrotoneäaie 257 

Hettayldibroin Pyridin 125 

Methyl hydraiUn 193 

Methylhydnutinmethyljodid . . 193 

Uethylmarpfaimethin 162 

Uethylnomaikotin 173 

Uethylpelletieria 271 

Hethylpiperidin 112 

Methjlpyridine 16 

MethylsU-ychnia 238 

Methyltropidin 121 

Methyltropin 120 

Uorphin 154 

Morphotheba)in 161 

Mycoclonin 265 

Napellin 261 

Napbtachinalin 29 

Narceln 186 

Natce'ünäure 187 

NarkoliQ 173 

Narliagiiiii'e 178 

Nikotidin 101 

Nikoün 98 

NikatinBiure 30 

tfitiodioxychinolin 61 
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Seit« 

Kitrooiychinolin 60 

NitroioeoDiin gg 

Norhydrotropidin 125 

Nornackotin 173 

NorapianiuethylvetliMiiEDTe . . . 182 

NoTopiaiuKiire 18S 

Noiaaäure SSO 

Opi»n«inre 188 

Opionin 190 

Opionylsäure 190 

Opium 153 

Oiaiin 159 

Oiyacantbiu £02 

OijMthylpjridiD 150 

OxjBpociDcban 216 

Oiyatropin 136 

OiybenEylideolepidiii . . . . SIT 

Oiybenayllepidin 217 

OiyberbBrin 201 

Ozychinolina 58 

Oijcilidien S27 

Oiydimotphin 155 

Oiyhirdnutinin 191, SOI 

OijmDTphiii 15G 

OiyDsrkotui 18G 

Oiynikotiii 9S 

OxynikotiiiaiiiTB IT 

Oiytrinikotin 100 

Oiytropin 137 

FapBTeraldin 170 

Papaiermin 172 

PapaTsiin 165 

Pspaverinilnre 170 

PapaTeTaUn 186 

PuicolUdin ii 

Puaconiin 92 

Panmorpltüi 16* 

Pftricin 3TB 

Paryoline S8 

Hytannn 873 

Paytin 273 

Payton 278 



PeDtabiiolin 210 

PeDlamethylenimin ILO 

Peroirin S7i 

FheDuetin 229 

Pbeoanlhrolinf 49 

Phenoictaiooline 217 

Phenylpyiidine 29 

Picoline le 

PicolintaaTe SS 

PiralylmetbylalkiD ..... 97 

Pikrosconin 263 

Pikroacouiiin 263 

Pilocarpidin 

Pilocarpin 

PiloourpiDBäDre 

Pipecolylmathylalkin . , . . 

FiperhydroiBSura 

Pipecideln 

Piperidin 

FiperidiiiBäaTe 

Pipeiidon 

PiperiD 

Piperonal 

Piperonylalkobol 

PiperonylsBore 

Piperjlan 

Piperyliirethan 

Pitoyamin 204 

Porphyrin 272 

Propylpiperidio 86 

Fiopylpyridins 31 

Prolocbinamiofn 283 

Protopin 172 

Prohiveratridin 259 

PiotoTeratiin 369 

Pseadaconin 863 

Pieudaconitin 863 

Pseodatropin IST 

FaaudochiDolinokrboDaaior« ... 69 

Fieudojerrin 259 

Pieodomorpbin 163 
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